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Der Arbeitszyklus im Pankreas und die Entstehung der Eiweiße *) 


Versuch eines synthetischen Bildes nach der Elektronen-Mikroskopie und Biochemie 


Von GOTTWALT CHRISTIAN HIRscH, Göttingen 


Eiweiße unterliegen ständigen Umsetzungen: die 
Halbzeit ihrer Lebensdauer beträgt in der Leber 6 bis 
10 Tage [62]; für Fibrinogen des Menschen 6,7 Tage, 
des Kaninchens 3,6 Tage [23]; für S*°-8-Globuline des 
Kaninchen-Serums 4,2 Tage [57]; im Pankreas wahr- 
scheinlich weniger. Ihr Aufbau erfolgt stufenförmig 
[30], [48], [25]. Ein synthetisches Bild neuerer Ergeb- 
nisse über Ort und Zeit der Eiweißsynthese und des 
Stoffwechsels im Pankreas — morphologisch und 
physiologisch — soll hier versucht werden. 


1. Der Aufbau einer Pankreaszelle 


Die Pankreaszelle ist ein gutes Objekt für die Er- 
forschung der Eiweißsynthese: Sie kann leicht viele 
Stunden lebend beobachtet werden [265]; sie baut 
nichts anderes als Enzyme, deren Grundlagen Eiweiße 
sind. Sie arbeitet ‚auf Kommando“ durch Reizsetzung 
nach Hunger [26g], [26], [27], [33]. Sie ist morpho- 
logisch und biochemisch quantitativ meBbar durch 
Stufenuntersuchungen nach dem Reiz [26a], [60]: 
Dies geschieht entweder durch Tötung zahlreicher 
Tiere in bestimmten Zeiten nach Hunger und 
Reizung — oder durch Biopsien: die stufenweise 
Entnahme von kleinen Pankreasstücken desselben 
Individuums [19], [32a], [41c]. Das Produkt der 
Tätigkeit: der enzymreiche Verdauungssaft, kann 
durch eine Kanüle im Pankreasgang auch bei Ratten 
reingewonnen und stufenweise biochemisch untersucht 
werden [27], [33]. Dabei sind viele der etwa 14 Ver- 
dauungsfermente isoliert worden [16], [54a]. 

Eine Pankreaszelle ist stufenförmig aufgebaut 
(Fig. 1). Die Stufen ähneln der Arbeit am Fließband 
in einer Fabrik: wie eine Fabrik Rohstoffe von außen 
einführt, so nimmt die Pankreaszelle Rohstoffe aus 
dem Blut auf. Diese passieren die ,,Tore der Fabrik“ 
und werden empfangen von dem Basalplasma und 
seinen Mikrosomen (Fig. 1°). Eingebettet in dieses lie- 
gen die „Kraftwerke“ der Zelle: die Mitochondrien. 
In der Mitte liegt der regulierende Kern. Die Enzyme 
werden in den Golgi-Körpern zu Hunderttausenden 
kondensiert und gestapelt; sie liegen schließlich als 
Reserven in großen Zymogengranula am apikalen Ende 
der Zelle, wo sie auf einen Reiz zum Ausstoß aus der 
Zelle warten. Sie werden dabei verflüssigt und ge- 
langen durch Kanäle zum Darm, wo sie als Verdau- 
ungsfermente wirken. 


Diese Arbeit am Fließbande der Pankreaszelle soll 
im folgenden dargestellt werden: Die Ingestion!) als 
Aufnahme von Rohstoffen (vor allem der Amino- 


*) Ich widme diese Arbeit meinem Freunde L.C.U. JUNQUEIRA» 
Säo Paulo, und seinen Mitarbeitern, für dessen Gastfreundschaft ich 
dankbar bin und der wichtige unveröffentlichte Befunde zu diesem 
Aufsatz beigesteuert hat. Sie sind als solche gekennzeichnet. — 
Viele der angegebenen Fakten wurden gefunden mit Unterstützung 
der Deutschen Forschungsgemeinschaft und des Conselho Nacional 
de Pesquisas in Brasilien. 

1) ingero = hineintragen. 

Naturwiss. 1958 


säuren); die Synthese neuer Proteinträger der Enzyme 
und die Stapelung der Enzyme; die Extrusion?) dieser 
Enzyme aus der Zelle in den Darm in Form des Se- 
kretes. Dies geschieht auf ein Signal hin, das chemi- 


Fig. 1. Schema des stufenförmigen Aufbaus einer Pankreaszelle der 
Maus oder Ratte. 1 Apex-Membran. 2 Zymogen-Granulum, 
Speicher der Enzyme. 3 Golgi-Feld, Doppelmembranen, im Inneren 
mit kleinsten Golgi-Bläschen. 4 Austritt von Nucleolar-Substanz 
aus dem Kern. 5 Mitochondrium, außen Doppelmembran, innen 
Cristae. 6 Basalplasma, Doppelmembranen. 7 Äußere Granula, 
wahrscheinlich Mikrosomen. $ Interzellulärer Raum. 9 Zwei Zell- 
membranen, je 60Ä. 10 Basalmembran, welche einen ganzen 
Acinus umschließt. 11 Intermediärer Körper mit einem kleinen Rest 
einer Golgi-Membran rechts. 12 Golgi-Vakuole 2 = Internum der 
klassischen Terminologie. 13 Golgi-Vakuole 1 am Ende einer Golgi- 
Membran. (Man vgl. Fig. 10.) 14 Raum zwischen einer Blutkapil- 
lare und der Basalmembran 10. (Original, unter Verwendung des 
allgemeinen Schemas von F.S. SjöstrAnD 1956.) Die Größen sind 
nicht maßstabgerecht 


scher oder nervöser Art sein kann: also durch einen 
Reiz — oder während des Hungerns auf Grund einer 
Überfüllung der Zelle mit gestapelten Enzymen [27]. 


2. Die Ingestion 


Ingestion ist die Aufnahme von Rohstoffen in die 
„Fabrik“ der Zelle [34]. Gegenüber dem Blut ist die 
Zelle abgeschlossen, erstens durch die Wand der Blut- 
kapillare und durch einen sehr schmalen interzellulären 
Raum, zweitens durch eine dünne Zellmembran von 
60Ä Dicke, die jede individuelle Zelle umhüllt (Fig. 1°). 
Je 15 bis 20 Zellen sind zu einem Ball [Acinus?)] zu- 
sammengefügt, der von Blut umspült wird und innen 
einen Hohlraum besitzt, in den die Zellprodukte aus- 


2) extrudo = herausstoßen. — ?) acinus = Weinbeere. 
29 
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geschieden werden. Dieser Ball von Zellen ist als 
dritte Schranke zwischen Blut und Zelle von einer 
„durchgehenden Haut‘ umgeben, die 150 bis 400 Ä 
dick ist [59a] (Fig. 1"). 

Welche Stoffe werden nun vom Blut aus in die 
Zelle aufgenommen ? Radioaktives Natriumphosphat 
und Kalium werden sehr schnell in das Innere der 
Zelle aufgenommen; sie werden im gereizten Pankreas 


Fig. 2. Pankreas. Elektronenmikroskopische Aufnahme. Obere 

zwei Drittel: Basalplasma, paarige «-Cytomembranen mit Mikro- 

somen am Außenrande jedes Paares, auch Endoplasmatisches 

Reticulum genannt [52]. Unten ein Mitochondrium. (Aus [59a] 
mit freundlicher Erlaubnis von Herrn F. H. Sj6stRAND) 


schnell durch die ganze Zelle transportiert und erschei- 
nen schon nach 3 min im Sekret des Pankreas [7], 
(48 A]. Bivalente Kationen wie Ca oder Mg passieren 
etwas weniger schnell [7]. 8% der in der Zelle ver- 
fügbaren Energie wird für solchen Ionentransport vom 
Blut bis zum Pankreassaft benötigt [67]. All diese 
kleinen chemischen Teile, wie auch Wasser, werden 
also nur teilweise in der Zelle gestapelt, da sie vom 
Blut aus stets zur Verfügung stehen; der größere Teil 
wird ohne weiteres mit dem Pankreassaft ausgeschie- 
den. Man nennt diese durchströmenden Stoffe Rekrete 
(FREY-WISSLING). — Aminosäuren werden nach einem 
Reiz nach wenigen Minuten in die Zelle aufgenommen 
[33], ohne Reiz etwas langsamer 

Der Vitalfarbstoff Neutralrot wird ohne einen Reiz 
(also im Hungern) nicht aufgenommen, nach einer 
Reizung mit Pilocarpin aber wohl. Dagegen geht 
Janusgrün, ein anderer Vitalfarbstoff, stets durch 
die Schranken der Zelle [265]. Aminosäuren und diese 
Vitalfarbstoffe werden nicht in den Pankreassaft aus- 
geschieden, sondern gestapelt: teils an bestimmten 
Zellkörpern, teils im flüssigen Zellplasma. Die 


Aminosäuren dienen teilweise als ‚Reserve-Pool‘“ 
(s. S. 354). 

Makromolekeln aber, wie z.B. radioaktiv gekenn- 
zeichnete Eiweiße des Blutplasmas, werden vom 
Pankreas nicht resorbiert [33]. Die Pankreaszelle 
verwendet also nur selbsthergestellte Eiweiße für ihre 
Enzyme. Wir können aus dem Gesagten schließen, daß 
die beiden in Fig. 1910 gekennzeichneten Membranen 
nicht aus festen ‚Mauern‘ bestehen, sondern aus 
Molekeln errichtet wurden, die gegeneinander be- 
weglich sind. Dadurch wird erreicht, daß in bestimm- 
ten Funktionszuständen bestimmte Rohstoffe ein- 


strömen können, in anderen Zuständen aber nicht 
[26b, f]. 


3. Das Basalplasma und die Mikrosomen 


Die eingedrungenen Aminosäuren werden nach der 
Ingestion in der Zelle zuerst empfangen von einer 
basophilen Schicht: dem seit vielen Jahren bekannten 
Basalplasma (Ergastoplasma). Dies ist (lichtmikro- 
skopisch gesehen) 1 Std nach Reizung bis etwas über 
den Kern ausgedehnt; nach 4 Std aber findet es sich 
nur im unteren Drittel an der Zellbasis [17], [66]. 

Das Basalplasma ist sicher gleichzusetzen dem 
„Endoplasmatischen Netzwerk“ (Fig. 1°, 2), das vor 
kurzem elektronenmikroskopisch in sehr vielen Zell- 
arten der Tiere näher analysiert wurde [52], [59a]. 
Es besteht aus «-Cyto-Membranen [58] (Fig. 1%, 2 und 
10), die paarweise auftreten und zum Teil röhrenartige 
Gebilde formen. Sie sind durch eine Membrandicke 
von 40Ä, vor allem aber dadurch gekennzeichnet, 
daß sie an der Außenseite mit kleinen runden Körpern 
bedeckt sind. Eine Vereinfachung unserer bisherigen 
Vorstellungen scheint mir darauf beruhen zu können, 
daß diese Außenkörperchen wenigstens teilweise gleich- 
zusetzen wären den ‚„Mikrosomen‘. Diese sind seit 
Jahren in den Fraktionen des homogenisierten Zentri- 
fugates bekannt. Doch ist die Mikrosomenfraktion des 
Zentrifugates nicht einheitlich: sie umfaßt erstens die 
Mikrosomen des Basalplasmas, zweitens andere Gra- 
nula des Plasmas. Hier will ich aber von den zweiten 
Bestandteilen absehen. — Die Mikrosomen des Basal- 
plasmas haben an den paarigen Membranen des Basal- 
plasmas zunächst einen Durchmesser von etwa 50 bis 
150 Ä (Fig. 2), wachsen dann aber bis zu 300 Ä Durch- 
messer. Sie entstehen offenbar an der Außenseite der 
Membranen des Basalplasmas und lösen sich wachsend 
von ihnen. (Näheres bei PALADE u. SIEKEVITZ [74}.) 

Die Mikrosomen haben bedeutende Funktionen: 
Sie enthalten etwa 13 verschiedene Aminosäuren [7] 
und nehmen diese in 2 bis 10 min [72], [48] und von 
allen Zellfraktionen am meisten auf: in der Leber 
z.B. S®-Cystin ein Drittel mehr als die Zellkerne, 
Mitochondrien und das Grundplasma [43]; Glykokoll, 
Histidin, Leucin und Lysin rund doppelt soviel [8]. 
Die Aufnahme der Aminosäuren erfolgt in der Leber 
schnell: so z.B. Glykokoll schon reichlich nach !/, Std, 
mit einem Maximum bei 2 Std nach der Injektion, 
dagegen langsamer im Grundplasma, noch langsamer 
in den Mitochondrien, am langsamsten in den Kernen 
[31]. In der regenerierenden Leber oder nach Fütterung 
mit Proteinen erfolgt die Bindung von Cystin-S® vor 
allem an die Mikrosomen [44]. 

Am Pankreas wurde soeben von L.C. U. JuN- 
QUEIRA und H. A. RoTHscHILD in Sao Paulo gefun- 
den (Fig. 34), daB C14-Glykokoll aus dem Blut in wenigen 
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Minuten maximal in den Mikrosomen zu finden ist, 
während dieZymogengranula diese radioaktive Amino- 
säure erst nach 6 Std maximal enthalten (Fig. 3°). Die 
beiden Kurven verlaufen gegensinnig. Zwischen der 
Aminosäurebindung an die Mikrosomen und ihrem 
Erscheinen in den Zymogengranula liegt die stufen- 
weise Bildung von Eiweißen. — Längere Verabreichung 
von proteinfreier Kost verursacht nach einem Monat 
eine Degeneration der Pankreaszellen [68], woraus zu 
schließen wäre, daß die wenigen von der Ratte selbst 
hergestellten Aminosäuren nicht zur Synthese von 
Pankreas-Enzymen ausreichen. (Weiteres S. 356.) 
Gleicherweise enthalt das Basalplasma relativ viel 
alkalische Phosphatase [78], auch ATP [8A], welche 


8 Std 


q T 

Col 

Fig. 3. Diese Kurvenschar ist mit drei verschiedenen Methoden ge- 
wonnen worden, bei denen in allen Fallen C!-Glykokoll Ratten in- 


jiziert wurde. Die Bestimmung der freien radioaktiven Amino- 
säure im Blute (6) erfolgte durch regelmäßige Blutproben bei 10 Tieren 
unter Narkose [33]: schnelle Abnahme in etwa 2 Std durch Bindung 
an Blutplasmaproteine und Eintritt der Aminosäuren unter anderem 
in das Pankreas. — Die Bestimmung der radioaktiven Proteine im 
Pankreas-Saft (2) erfolgte an 20 Ratten mit Pankreaskanüle [33]: die 
ersten radioaktiven Proteine erscheinen dort etwa 50 min nach der 
Injektion mit einem Höhepunkt bei 2!/, Std. — Die Bestimmung 
der Radioaktivität der Mikrosomen (4), der Sekretgranula (3) und der 
freien Aminosäuren (5) geschah an 8 Homogenaten, in denen darauf 
die einzelnen Bestandteile durch Zentrifugieren getrennt wurden 
(Unveröff. Ergebnisse von JuNQUEIRA und ROTHSCHILD 1957). 
Ordinate: Relative Radioaktivität (%). Abszisse: Zeit (Std). 1 To- 
tales Homogenat; 2 Proteine im Pankreassaft; 3 Zymogengranula; 
4 Mikrosomen; 5 Aminosäuren im Pankreas; 6 Aminosäuren im Blut 


zur Aktivierung der Aminosäuren nötig ist [8A], 
[73]. — Die Mikrosomen speichern, besonders in ihren 
kleinsten Größen, die bedeutendsten Mengen von 
Ribonukleinsäure (RNS). Mir sind keine Unter- 
suchungen über das Pankreas bekannt; aber in der 
Leber ist das Überwiegen der RNS in den Mikrosomen 
gegenüber den anderen Zellfraktionen durch zahl- 
reiche chemische Untersuchungen evident [8A], [39]. 
Der Gehalt an Ribonukleotiden in den Mikrosomen 
nimmt im Pankreas von Hungertieren ab [67]. 


Diese Ribonukleinsäuren spielen vielleicht bei der 
Entstehung der Eiweiße eine Rolle [14], [254], [27a], 
[72], [73]: sie verbinden sich mit aktivierten Amino- 
säuren in bestimmter Reihenfolge (sagen wir: a—e) 
zu Nukleoproteiden. Solch ein Körper kann dann 
vielleicht als Matrize wirken für den Aufbau von 
Voreiweißen, indem sich an die Aminosäuren a—e 
dieselben Aminosäuren a—e von außen anlegen. 
Dieser Vorgang kann sich wiederholen. So könnten 
Vorstufen von Eiweißen entstehen, indem die ange- 
lagerten Aminosäuren von der Matrize sich lösen. In 
der weiteren Entwicklung könnten diese kurzen 
Reihen von Aminosäuren sich zu Peptiden verbinden; 
diese würden dann durch weitere Bindungen neue 
Gestalten annehmen: kettenförmig, verzweigt, kugel- 
förmig, spiralig. Ob diese Endsynthesen aber bereits 
in den Mikrosomen erfolgen, ist mir fraglich (vgl. 
S. 353). Jedenfalls erfolgt die Synthese der Eiweiße 
stufenförmig [3], [4], [5]. 


4. Der Kern 


Der Kern der Zelle dient offenbar als Regulator die- 
ser Vorgänge. Er erzeugt Desoxyribonukleinsäure 
(DNS) und Ribonukleinsäure (RNS); vielleicht liegt 
deren Synthese ausschließlich in den Kernen? Für 
unsere Fragestellung ist vor allem die Ribonuklein- 
säure (RNS) interessant. Ihr Umsatz in den Zellkernen 
erfolgt 4- bis 60mal so schnell wie der Umsatz der DNS 
[39]. Dies ist wohl zu verstehen durch die Speicherung 
der RNS in den Nukleolen und deren Abgabe an das 
Cytoplasma. Der Gesamtgehalt der Pankreaszelle an 
RNS ist während des Hungerns und bis zu 17 Std 
nach Reizung auffallend ähnlich [76], [40] und wesent- 
lich höher als der Gehalt an DNS (etwa 110:22). Die 


0050" 
Fig. 4. Lebende Gewebekultur des Bindegewebes eines Hühner- 


730" 2’w" 24°20" 


embryos von 10 bis 12 Tagen. Lebendbeobachtung eines Kernes 
(grau), eines Nucleolus (schwarz) und einiger Mitochondrien (schwarz) 
in einer Zelle während 24 Std. Aus einem Film herausgezeichnet. 
Die drei Pfeile weisen auf die AusstoBung von Nucleolen-Material 
(wahrscheinlich Nucleinsäure) durch die Kernmembran. Es ist 
möglich, daß die Mitochondrien, welche dicht am Kern liegen, etwas 
mit dem Transport dieses Nucleolus-Materials zu tun haben. (Nach 
einem Film von J. FREDERIC, Liege) 


RNS tritt in Form der Nukleolen durch die Kern- 
membran hindurch in das Plasma (Fig. 1* und 4). 
Im Pankreas ist ein vollständiger Zyklus dieses 
Austritts durch H. W. ALTMANN [2] entdeckt worden. 
Auch Vakuolen wurden in diesem Zyklus gefunden 
[65]. 

Die in das Zellplasma ausgeschiedenen Mengen der 
Ribonukleinsäuren scheinen sich vorwiegend zu den 
Mikrosomen des Basalplasmas zu begeben und dort 
die oben genannte Funktion auszuüben. — Es ist 
wahrscheinlich, daß der Kern noch eine zweite regu- 
lierende Funktion hat, die bei den Mitochondrien ein- 
setzt. 


5. Die Mitochondrien 


Die Mitochondrien des Pankreas liegen zerstreut 
im Basalplasma und oberhalb von diesem (Fig. 15). 
Sie sind etwa 1/, u breit und 3 bis 8 w lang; sie haben 
ein Gewicht von 2,3 bis 4,8. 10°” y. Ihre Größe und 
Formen wechseln [26e, fl. Eine äußere Doppel- 
membran von zusammen 160 Ä umgibt sie (Fig. 5 und 
10). Sie enthalten innen doppelwandige ,,Cristae“‘!): 
Scheiben oder Röhren, deren einzelne Wände etwa 
40 A dick sind mit einem Zwischenraum von etwa 
80 Ä und die ungefähr senkrecht zur Membran ver- 
laufen (Fig. 10). F. S. SJÖSTRAND [58] interpretiert, 
daß hier zwei Proteinschichten durch eine Doppel- 
schicht von Lipoiden getrennt sind. — Nach Fig. 5 
und Arbeiten anderer Forscher [z.B. 52] möchte ich 


1) crista = Hahnenkamm. 


29* 


Ss 50 / 
25 — 5 140 220" sw" 7390" 
) 
| nn | 
| 
| 


352 GOTTWALT CHRISTIAN HirscH: Der Arbeitszyklus im Pankreas und die Entstehung der Eiweiße 


Die Natur- 
wissenschaften 


annehmen, daß die Wände der Cristae eine Fortsetzung 
der inneren Mitochondrienmembran sind und daß die 
Zwischenräume zwischen den Außenmembranen und 
zwischen den Cristae-Wänden kommunizieren (Fig. 10). 
Dies ist auch bei Mitochondrien anderer Zellen be- 
obachtet (z.B. [69]). 

Etwa eine Million Proteine werden in einem mitt- 
leren Mitochondrium geschätzt, wohl die Hälfte als 


Fig. 5. Pankreas der Maus. Elektronenmikroskopische Aufnahme. 
Am linken und rechten Rande das Basalplasma (vgl. Fig. 2). Der 
S-förmige Körper ist ein Mitochondrium: An seiner Oberfläche eine 
doppelwandige Außenmembran; innen senkrecht dazu verlaufende 
»Cristae‘‘, welche ebenfalls Doppelmembranen sind: zwei Protein- 
schichten sollen hier durch eine Lipoidschicht getrennt sein. Die 
Proteinschichten enthalten Systeme von je etwa 25 Enzymen. 
(Aus [59a] mit freundlicher Erlaubnis von Herrn H. F. SjöstRAND) 


Enzymträger und in bestimmter Weise angeordnet [12]: 
Es gibt in den Mitochondrien schätzungsweise 25 ver- 
schiedene Enzymsysteme, jedes System zu etwa 20 
verschiedenen Enzymen mit wahrscheinlich 20 ver- 
schiedenen Proteinträgern. Ein mittelgroßes Mito- 
chondrium würde demnach etwa 2000 Duplikate jedes 
dieser Enzymsysteme besitzen, offenbar in bestimmter 
Reihenfolge in den Cristae angeordnet. Dies würde 
die Tatsache erklären, daß z. B. Bernsteinsäureoxydase 
und Cytochrom c nahe beieinander gelagert gefunden 
wurden — daß Mitochondrien kurz oder lang, rund 
oder fadenförmig sein können — und daß sie beliebig 
auseinanderbrechen und doch die vollen Enzym- 
systeme tragen. Es läßt sich an der lebenden Pankreas- 
zelle beobachten, wie sich die Mitochondrien schlän- 
gelnd im Plasma bewegen [265] (Fig. 6). 

Bei den Mitochondrien des Pankreas ist lebend und 
lichtmikroskopisch die Entstehung feinster Granula 
an der Oberfläche beobachtet worden, die sich ablösen 
und apikalwärts wandern [265]. Kürzlich hat 


R. DANNEEL dasselbe elektronenmikroskopisch ge- 
sehen [17]. Bei anderen Mitochondrien ist Abgabe von 
Stoffen an das Plasma evident [69], [70]. 

Diese Mitochondrien haben drei der bedeutendsten 
Aufgaben im Zellstoffwechsel [26h], [39]: Sie sind 
erstens die ‚Kraftwerke‘ der Zelle, denn in ihnen liegen 
etwa 70% aller in der Zelle vorkommenden biologischen 
Oxydationssysteme. Solche finden sich nicht in den 
Kernen; aber wohl hat auch der Kern eine Fähigkeit 
zu Regulation dieser Systeme: er allein baut (wenig- 
stens in der Leberzelle) die Codehydrogenase I 
(= Diphospho-pyridin-nucleotid) auf und gibt sie an 
die Mitochondrien ab. Da nun dies Enzym bei der 
Kette des Oxydationssystems eine bedeutende Rolle 


Sa... Sekrer— 
granula 


Fig. 6. Restitution und Beweglichkeit der Mitochondrien. Lebende 
Pankreaszelle der weißen Maus. Färbung mit Janusgrün. Hunger 
1 Tag. Pilokarpin 11.30, 12.00, 12.30, 13.00. Röntgenstrahlen 14.55. 
Beginn der Beobachtung der einzelnen lebenden Zelle um 13.00 Uhr. 
Von 15.00 bis 15.30 Uhr keine besonderen Veränderungen. Nur bei 
15.30 Uhr sind alle erkennbaren Zellbestandteile gezeichnet; in den 
übrigen Figuren sind nur die neuentstandenen Mitochondrien ver- 
folgt: 1 Erstes sehr dünnes Mitochondrium, 2 weitere dünne Mito- 
chondrien an der Plasmagrenzschicht, 3 zwei Mitochondrien werden 
länger, 4 die entstandenen langen Fäden werden wellig, 5 aus dem 
einen Mitochondrium sind zwei wellige geworden, 6 das Mitochondrium 
hat sich verlängert, 7 das Mitochondrium ist bei vier auseinander- 
gebrochenen, 8 Welligwerden der Mitochondrien, 9 Entstehen neuer 
kleiner Granula an den Mitochondrien, 70 u. 11 Auseinanderbrechen 
der Mitochondrien, 72 Entstehen einer zweiten Schicht von Mito- 
chondrien, 13 Umstellen der Richtung der neuen Mitochondrien und 
deren Wanderung. (Aus [26f]) 


spielt, so könnte der Kern das Maß der biologischen 
Oxydation unter anderem auch in den Mitochondrien 
regulieren [28]. 

Ein Elektron-Transport innerhalb eines solchen 
Oxydationssystems liefert bekanntlich etwa 53 kcal. 
Damit sind die Mitochondrien der wichtigste Energie- 
lieferant der Zelle [37], [46]. Diese so freiwerdende 
Energie wird bekanntlich nicht ohne weiteres frei- 
gelassen, sondern sie wird in bekannten Phosphat- 
verbindungen gespeichert, wobei pro verbrauchtes 
Sauerstoffatom 2 bis 3 Mole Phosphat gebunden wer- 
den [39]. Diese große Entdeckung von F. LIPPMANN 
zeigt, daß die Zelle Energiereserven bildet, die jederzeit 
zur Verfügung stehen für alle notwendigen chemischen 
Umsetzungen. Und diese Energiespeicher sind bis zu 
75% des Zellgehalts in den Mitochondrien enthalten; 
ähnlich die dazugehörigen Enzyme. So sind die Mito- 
chondrien zugleich Energieerzeuger und Energie- 
stapler. Von den Mitochondrien kann an die gesamte 
Zelle jederzeit Energie abgegeben werden; ihre Be- 
weglichkeit macht sie zu ‚‚fahrbaren Energiespendern“. 
Damit bilden die Mitochondrien auch die Haupt- 
energiequelle für die Eiweißsynthese. 

Die dritte große Entdeckung ist diese: Es gibt im 
Stoffwechsel jeder Zelle ,, Drehscheiben“, die vor allem 
die drei großen Stoffgruppen des lebendigen Plasmas 
ineinander überführen können: Eiweiße, Fette und 
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Kohlenhydrate. (Außerdem sind bestimmte Teile des 
Exkretstoffwechsels mit den ‚Drehscheiben‘ ver- 
bunden.) Diese ,,Drehscheiben‘‘ bestehen aus neun 
kleinen organischen Säuremolekeln, die vorwärts und 
rückwärts ineinander überführt werden können. Die- 
ser Vorgang wird in Deutschland ‚‚Zitronensäure- 
Zyklus“ genannt, in anderen Ländern ‚Krebszy- 
klus“. 

Dieser übernimmt die Elementareinheiten des 
Eiweiß-, Kohlenhydrat- und Fettstoffwechsels, deren 
Zyklen auBerhalb der Mitochondrien ablaufen. Diese 
Elementareinheiten werden von den Mitochondrien 
aufgenommen und in den Zitronensäurezyklen bis 
zu der Stelle geführt, wo sie in die anderen Großzyklen 
im Cytoplasma iiberfiihrt werden kénnen. Dadurch 
werden die Zitronensäurezyklen zu einem Verbindungs- 
glied, das auch fiir den EiweiBstoffwechsel von Be- 
deutung ist. 

Und nun kam die groBe Uberraschung: diese 
Zitronensäurezyklen befinden sich teilweise bis zu 
100% in den Mitochondrien [26f, h], [39]. So ent- 
halten diese in dreifacher Hinsicht die bedeutendsten 
Systeme von Enzymen, die 1951 von D. E. GREEN 
„Cyelophorasesystem‘‘ genannt wurden [24]. Die Mito- 
chondrien liegen beweglich an den Plätzen stärksten 
Aufbaus von Zellprodukten. Es scheint eine Regel, 
daß sie im Hunger kurz, nach Reizung länger sind und 
dann in Stücken auseinanderbrechen [27], [26f]. Sie 
können sich dabei durch die Zelle bewegen, wahr- 
scheinlich dorthin, wo sie gerade für den Stoffwechsel 
gebraucht werden [265, e]. 


6. Die Proteinmenge 
JUNQUEIRA, ROTHSCHILD und FAJER haben so- 
eben die Proteinproduktion im Pankreas quantitativ 
bestimmt (zum Teil unpubliziert). Dies geschah an 
drei Gruppen von Ratten: 


Tabelle 1. Proteinmenge im Sekret 


T 


| 
Chronische 
|Anästhesiert, Anästhesiert, 'Fistel, Fressen, 


| ohne Reiz, mit Reiz?), | ohne Reiz?), 
| 12 Ratten 8 Ratten | 5 Tage, 
| | 3 Ratten 
Sekretmenge!) .. . 15,96 4 62,7 + 24,9 ul | 50 ul 
Proteinkonzentration | 5,18 + 1,7 % | 3,441,2% 2,7% 
Totale Proteinproduk- | | 
tion per Pankreas 
pro Std!) 


Proteinmenge, sezer- 
niert durch eine Azi- 
nuszelle pro Std . | 0,50 + 10-dug, 1,310 + 10-5ug | 0,828 - 10-5ug 

| =5pe*) | =13,1pg*) | =8,23pg*) 

Prozent des Azinus- | 
zell-Proteins, sezer- | 
niert pro Std... . | 0,58% | 1,54 % 0,97 % 


1) Menge während der ersten Stunde des Experiments; bei 
chronischer Fistel: das stiindliche Mittel von 24 Std-Entnahme des 
Saftes. — *) Carbaminoylcholin plus Secretin [33]. — %) Keine 
Standardabweichung gemessen wegen der zu kleinen Anzahl der 
Tiere. — *) pg = ein Picogram = 10- g = 10-° mg = 10-* ug. 


. | 0,833mg | 2,136mg 1,35mg 
| 


| 


Es zeigt sich, daß die Ratten mit chronischer Fistel 
und normalem Fressen in allen Angaben etwa die 
Mitte halten zwischen den anästhetisierten Tieren mit 
oder ohne künstlichen Reiz. (Weiteres S. 356/357.) 

Die ersten Vorstufen der Eiweißträger werden — 
wie gesagt — wohl größtenteils in den Mikrosomen 


des Basalplasmas synthetisiert. In der Leber besitzen 
auch die Mitochondrien, Zellkerne und das Grund- 
plasma die Möglichkeit, gewisse Vorstufen von Ei- 
weißen zu produzieren: so wurde z.B. S®-Cystein 
8Std nach Injektion ziemlich gleich stark in den 
Proteinen des Grundplasmas, der Zellkerne und 
Mitochondrien gefunden, dagegen ein Drittel bis 
doppelt stärker in den Mikrosomen (s. S. 350). Eine 
Synthese von Peptiden geschieht also in einer so 
kompliziert arbeitenden Zelle wie der Leberzelle über- 
all, wenn auch vorzüglich in den Mikrosomen. Ob 
aber die Enzymsynthese in einer Zelle, deren einziges 
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Fig. 7. Exokrines Pankreas der weißen Maus. Hungerstadium. 
Dann ?/, bis 16,6 Std nach einer einzigen Pilokarpinreizung. Champy- 
Fixation, OsO,-Imprägnation. Nachfärben mit Säurefuchsin. Die 
Reihenfolge der Stadien ist durch Auszählen bewiesen: Nach dem 
Pilokarpinreiz werden die vorher gestapelten Sekretgranula in 
Extrusionsblasen gelöst. Nach einer Stunde ist die Menge der mit 
OsO, geschwärzten Golgi-Substanz vermehrt. Innerhalb dieser 
Substanz entstehen helle Golgi-Vakuolen (Interna), welche die Pro- 
dukte der Zelle stapeln und sich als Sekretgranula von der Golgi- 

Substanz lösen. (Nach [60] aus [26f]) 


Produkt die Synthese von Verdauungsenzymen ist 
(wie das Pankreas) nur in den Mikrosomen geschieht, 
erscheint mir zunächst fraglich. Allerdings muß darauf 
hingewiesen werden, daß H. LANGER [4/)] bereits in 
der Mikrosomenfraktion einen gewissen Prozentsatz 
von Amylase fand. Es wäre deswegen daran zu denken, 
daß die etwa 14 verschiedenen Produktenzyme an 
verschiedenen Orten gebildet werden. Vorläufig er- 
scheint es mir aber wahrscheinlicher, daß die letzte 
Synthese der Eiweißträger und ihre Verbindung mit 
den aktiven Gruppen der Co-Enzyme entweder im 
Zellplasma oder vielleicht sogar in den Golgi-Körpern 
stattfindet. 
7. Die Golgi-Körper 

Die Golgi-Körper haben in allen Zellen mit eigenem 
Stoffwechsel sicher die Aufgabe, in der Zelle synthe- 
tisch hergestellte Eiweiße, Fette und Hormone zu 
kondensieren und dadurch für den späteren Gebrauch 
zu speichern [26c, e, f]. Ob sie außerdem die betref- 
fenden Stoffe auch noch zu höheren chemischen Kör- 
pern binden, ist zur Zeit noch ungewiß. 

Lichtmikroskopisch bestehen die Golgi-Körper 
(Fig. 7) aus zwei Teilen [26c, d]: einer osmiophilen 
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Substanz aus unregelmäßig zusammenhängenden Kör- 
pern (Externa), welche Lipoide und Eiweiß, aber keine 
Kohlenhydrate enthalten [26c, /], — und den nicht- 
osmiophilen Golgi-Vakuolen (Interna), in welchen die 
obengenannten Produkte gespeichert werden. Dann 
machen sich die Vakuolen frei von der osmiophilen 
Substanz und werden zu Zymogen-Granula. 


Pr "Be; x 

Fig. 8. Pankreas der Maus, Elektronenmikroskopisch. Nach [59d], 

mit eigener Interpretation: Ba Basalplasma mit Mikrosomen; 

I intermediärer Körper; I Golgi-Lamellen; V, Golgi-Vakuole vom 

Typus 1; V, Golgi-Vakuole vom Typus 2; Zy Zymogengranulum. 
Mit freundlicher Erlaubnis von Herrn H. F. Sj6stRAND 


Elektronenmikroskopisch haben 1954 SJÖSTRAND 
und Hanson, 1955 J. M. Weiss und DEMPSEY-Wis- 
LOCKI am Pankreas entdeckt (Fig. 8), daß sich die 
Golgi-Substanz aus 2 bis 5 parallel verlaufenden 
Reihen von Doppellamellen zusammensetzt: jede 
einzelne Lamelle ist etwa 60 Ä dick. In jedem 
Lamellenpaar liegen allerfeinste Pünktchen und flache 
kurze Golgi-Bläschen, in denen vermutlich der Beginn 
der Produkt-Speicherung stattfindet (Fig. 10). Dieses 
System von etwa 5 Golgi-Lamellenpaaren scheint mir 
übereinzustimmen mit der osmiophilen Substanz: denn 
es liegt topographisch an demselben Orte, ist ähnlich 
unregelmäßig im Zusammenhang, umschließt ganz 
oder teilweise die Golgi-Vakuolen und schwärzt sich 
bei Postosmifikation allein tiefschwarz [15]. Aber die 
Interpretation des Zusammenhanges zwischen den 
Golgi-Bläschen, den (auch lichtmikroskopisch sicht- 
baren) größeren Golgi-Vakuolen und den Zymogen- 
Granula ist schwierig; vor allem weil sich zwei ver- 
schiedene Formen von Golgi-Vakuolen finden (Fig. 8 
und 10): 4. Vakuolen, welche (wie die Golgi-Bläschen) 
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im Zwischenraume einer Doppellamelle sich befinden 
(Typus 1), welche also von nur einer Lamelle umgeben 
sind. — 2. Größere Vakuolen, welche von einem Paar 
Lamellen teilweise umgeben sind, also von einer 
Doppellamelle (mit ihren inneren Bläschen): Typus 2 
(Fig. 10). Doch wäre es theoretisch denkbar, daß 
Typus 1 in Typus2 übergeht. Typus1 ist licht- 
mikroskopisch unsichtbar; Typus 2 ist lichtmikrosko- 
pisch erkennbar und scheint mir übereinzustimmen 
mit den altbekannten Golgi-Vakuolen oder Interna 
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Fig. 9. Die Kurven sind zwei verschiedenen Experimenten ent- 
nommen: Erstens nur Reizung mit Mecholil (Acetyl-s-Methylcholin). 
Bei 0 min Injektion von Glykokoll-C", Messung der Radioaktivität 
in den Pankreaszellen 2 bis 30 min nach der Injektion; Kurve Ja 
nicht-proteingebundene Radioaktivität, wahrscheinlich freie Amino- 
säuren. Jb proteingebundene Radioaktivität. Ergebnis: die freien 
Aminosäuren (la) sinken ab, die Proteine (1b) steigen im gleichen 
Maße. — Zweitens Reiz mit Mecholil, kurz darauf Atropin-Injek- 
tion. Danach bei 0 min Glykokoll-C™; Kurven 2a (wie Ja) und 2b 
(wie 1b). Ergebnis: Die Ingestion der radioaktiven Aminosäuren und 
ihre Inkorporation in Proteine werden durch Atropin nicht gehemmt, 
denn die homologen Kurven verlaufen annähernd parallel. (Nach 
unveröff. Untersuchungen von L.C.U. JunouUEIrA und H.A. RorTH- 
SCHILD, Sao Paulo). Abszisse: Zeit nach der Injektion von Glyko- 
koll-CH# (min); Ordinate: Radioaktivität in den Homogenaten der 
Pankreaszellen (Impulse/min). M.R. Mecholil-Reiz; Atr. Atropin; 
Gl, Injektion von Glykokoll-C™ 


(Fig. 7): denn dieser Typ ist zuerst von osmiophiler 
Substanz (Golgi-Lamellen) ringförmig umgeben, dann 
nur noch halbmondförmig; schließlich bleiben nur 
noch Reste von osmiophiler Substanz übrig (Fig. 7, 
8 und 10). 

Neben den Golgi-Vakuolen Typus 2 und den 
Zymogengranula sehe ich in den elektronenmikrosko- 
pischen Aufnahmen von SJÖSTRAND noch Körper, 
welche schwierig zu interpretieren sind: sie sind nur 
von Resten einer Golgi-Lamelle oder eines Paares 
begleitet und sind ‚associated with a cluster of small 
granules‘ [595, Fig. 6, S. 424] (ebenso in [15], Fig. 2 
finden sich diese Körper) ; auch im Inneren finden sich 
in verschiedener Dichte Granula und bläschenförmige 
Körperchen. Ich wage die Hypothese, daß diese 
Körper zwischen dem Typus 2 der Vakuolen und den 
Zymogengranula stehen und nenne sie desweg‘n 
Intermediatkörper. Ich vermute also, daß sie ein 
funktionelles Zwischenstadium der Kondensierung der 
Enzyme sind. 

Die Zymogengranula enthalten dicht gepackt viele 
Tausende von Enzymen [22]. Sie sind von einer be- 


sonderen Membran umgeben [385], welche bei der 
Auflösung des Granulums verschwindet. 


N 
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Diese dynamischen Zusammenhänge können nur 
geklärt werden durch Einordnung in die Zeit kurz- 
fristiger Stufenuntersuchungen [26a]; das ist bisher 
nicht geschehen. 


8. Die Extrusion 
Das Pankreas speichert in angegebener Weise 
etwa 14 verschiedene Verdauungsfermente in den 
Sekretgranula, von denen fünf (Amylase, Ribonukle- 
ase, Esterase, Trypsin, Chymotrypsin) durch Elektro- 


Synthese von Kraftwerk 
Vorproteinen 
Lngéstion Basalolasma 
innere Membran 


150 60 40h 
\ Mikrosomen 
Lellmembran 
Basalmembran 


9. Die Zeit 

Die geschilderten Vorgänge verlaufen in einer be- 
stimmten Zeit, die abhängig ist von der Reizart 
(Sekretin, Carbaminoylcholin, Pilocarpin) [29], [37], 
[40] und von der Schaltung der Prozesse hintereinander. 
Die Feststellung der Zeit erfolgt 1. durch Beobachtung 
des lebenden Pankreas (Fig. 12) — 2. durch die Anwen- 
dung radioaktiver Isotope (Fig. 3), mit denen Ionen, 
Aminosäuren und Proteine gekennzeichnet und im 
Saft beobachtet werden (Fig. 11) [33], [545] — oder 3. 


Kondensation u. * Endsynthese der Enzyme 


Extrusion 
Golgi-körper Intermed-K. Zymogengran. 
Neinste Bläschen 
| 
=> 


Golgi-Vok. 


i Resheiner Wand des 
Granulums 


Golai-Vokuole 
Typus 1 


Fig. 10. Hypothetisches Schema der Dynamik der Zellstrukturen des Pankreas. Die dünnen Pfeile bedeuten den Strom niederer Stoffe 
bei der Ingestion und bei der Funktion der Mitochondrien als „Kraftwerke“. Es ist wahrscheinlich, daß auch Stoffe der Mitochondrien 
sich an der Synthese beteiligen. Die erste Synthese findet offenbar in den Mikrosomen statt (Doppelpfeil), die zweite Synthese entweder 
im Zellplasma oder in den Golgi-Körpern. Die Reihenfolge: Bläschen > Vakuolen — Intermediärkörper > Zymogen-Granulum beruht 
auf eigener Interpretation der elektronenmikroskopischen Untersuchungen in [595]. Die Größenverhältnisse sind nicht maßstabgerecht 


phorese getrennt werden konnten [54]. Sobald Nah- 
rung aufgenommen wird, erhalten die Pankreaszellen 
chemische und nervöse Signale; die Speicher werden 
in wenigen Minuten aufgelöst (Fig. 12), wobei die 
Granula von einem hellen Hof umgeben werden [265], 
[38b,] [63]. Nach starken Dosen Pilocarpin beobach- 
tet H. LAnGER [41b] sogar die Ausstoßung von 
Sekretgranula, die erst im Acinuslumen gelöst werden; 
dies kommt auch bei Vögeln vor [22]. 

Bei dieser Extrusion von Verdauungsenzymen 
werden zwar Wasser und einige Ionen zugleich mit den 
Enzymen an den fingerförmigen Ausstülpungen der 
Zelle (Fig. 11) in den Kanal ausgestoBen — aber keine 
Aminosäuren! Diese sind offenbar zu wertvoll und 
verbleiben im Cytoplasma als ‚‚Aminosäurepool‘ oder 
werden sofort zum Einbau in neue Eiweißträger der 
Enzyme verwendet. Dies zeigte sich bei Anwendung 
radioaktiv gekennzeichneter Aminosäuren [35]. — 
Ebenso werden keine Nukleinsäuren extruiert [16]. 


Soeben gelang es JUNQUEIRA und ROTHSCHILD 
(unpubliziert), nachzuweisen, daß Atropin die Ex- 
trusion, aber nicht die Ingestion und auch nicht den 
Enzymaufbau blockiert. Sie zeigten, daß die Inge- 
stion radioaktiver Aminosäuren in mit Mecholil 
gereizte Pankreaszellen deswegen nicht blockiert wird, 
weil die beiden Permeationskurven mit und ohne 
Atropin in den ersten 30 min nach Injektion von C!- 
Glykokoll etwa parallel laufen (Fig. 9). Ebenso gehen 
die beiden Kurven der radioaktiven Proteine etwa 
parallel, ja die Mecholil-Atropin-Kurve erreicht sogar 
etwas höhere Werte: Also kann die Synthese der Pro- 
teine nicht blockiert sein. Dann ist also die bekannte 
Hemmung durch Atropin auf eine Blockierung der 
Extrusion zurückzuführen. 

Fig. 10 möge meine gegenwärtige Vorstellung der 
Vorgänge im Pankreas von der Ingestion bis zur Ex- 
trusion schematisch zusammenfassen. 


in den Fraktionen von Homogenaten gemessen wur- 
den (Fig. 3). 

Die Ergebnisse sind kurz folgende: Die radio- 
aktiven Aminosäuren des Blutes verschwinden binnen 
10min [8], [33] bis 1 Std aus dem Blut bis auf 


«4% 


N w 


Rodooktivitat (Teilchen/Min/mg Aofein) 


| njektion 
Fig. 11. Pankreas der Ratte. Radioaktive Proteine im Pankreas- 
saft, nach Injektion von fünf verschiedenen radioaktiven Amino- 
säuren bei Null. Jeder Punkt ist der Mittelwert von drei Tieren. 
(Nach [54b]). a DL-Phenylalanin-3-C!; — 6 Glykokoll-1-C4; — 
c L-Methionin-S**; — d DL-Histidin-2-C'4; — e DL-Alanin-1-C™ 


Reste der stets im Blut anwesenden freien Amino- 
säuren (Fig. 3%). In den Pankreaszellen werden die aus 
dem Blut aufgenommenen Aminosäuren in der Zeit 
von 3 Std zu 56% an die Enzymproteine der Zelle 
abgegeben und zu 44% an den Reservepool der Amino- 
säuren oder an die Eiweißgerüstsubstanzen [326]. 
Der Ausstoß des Pankreassaftes erfolgt etwa 2 bis 
3 min nach schwacher Reizung mit Secretin-Carb- 
amylcholin, mit einem Höhepunkt bei !/, Std. Mit 
P®2 gekennzeichnete Ionen erscheinen schon nach etwa 
3 min im Pankreassaft und erreichen ihr Maximum 
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nach 1 Std (s. S. 350). Bicarbonat-C!* erscheint im 
Saft nach 3 bis 4min mit einem Maximum bei 
14 min [7]. 

Die Zeit der Synthese neuer Enzyme im System der 
Pankreaszellen beansprucht etwa 40 min mit einem 
Höhepunkt bei 2!/, bis 4 Std (Fig. 3? und 11) je nach 
der Art der injizierten radioaktiven Aminosäure [33], 
[26e und g]. Etwa dieselbe Zeit beansprucht die Syn- 
these von Milcheiweiß in den Milchdrüsen [3]. Beides 
sind Zeiten in vivo. das heißt, die Synthese geschieht in 


10. Der Stoffbestand: 
Zyklische und azyklische Bestandteile des Pankreas 


A. Bei fünf normalen, ungereizten Ratten mit 
chronischen Pankreasfisteln von 5 Tagen, beinormalem 
Futter wurde kürzlich der Proteinbestand durch 
JUNQUEIRA, ROTHSCHILD, FAJER festgestellt (zum 
Teil unpubliziert), siehe Tabelle 2. 

Der Proteingehalt per Azinuszelle von 8,5 - 10° ug 
= 850 pg stimmt etwa überein mit dem der Leber: 
6,2 bis 7,2. 10-4 ug [45], [55]. 

20 bis 30% des fettfreien 
Trockengewichtes einer Azinus- 
zelle des Pankreas bestehen aus 
Verdauungsenzymen [16]. Die 


met Sekretgranula bilden bei einem 

Kerne Sod] 24 Std hungernden Hunde 40 

0- bis 50% des totalen N im Pan- 

% kreas [29]. 

&- B. Nach einmaliger Reizung 

werden die Bestandteile der 

n- Pankreaszelle verschieden schnell 

umgebaut: Zyklisch wollen wir 

60 die Teile nennen, welche relativ 

langsam restituiert werden, azy- 

| gf klisch aber die, die relativ schnell 

ergänzt werden und deswegen 

„konstant“ erscheinen. 

9 se \ Zyklisch sind die im Licht- 

\\ mikroskop erkennbaren groben 

\\ Zellbestandteile, die nach Reizung 

7 \\ entweder am lebenden Pankreas 

a \ beobachtet (Fig. 12), oder in 

Stufenuntersuchungen bei zahl- 

0- reichen Tieren ausgezählt wurden 

% 51 (Fig. 7). Dieser Zyklus gilt für das 

St] 4 \e x ann Kann X Kae Basalplasma (s. 4 35 0) [ 50), 166], 


6 7 
Beobachtungszeit 


die Golgi-Substanz mit ihren 


Fig. 12. Pankreas der lebenden Maus. Auszählung der Stadien 1 bis 4 während 14 Std nach 
starker Reizung mit Pilokarpin. Werte des Hungerns aus 24 Auszählungen. Werte nach 
Reizung: jeder Punkt Mittel aus drei Auszählungen. Aufeinanderfolge der Maxima: 1-2-3-4. 


Vakuolen (Fig. 7) [60] und die 
Zymogengranula (Fig. 12). (Daß 


(Nach [265], ergänzt durch neuere Beobachtungen. Abszisse: Zeit nach der Reizung. 


M.Hung.W. Mittlere Hunger-Werte 


einem System der funktionierenden Zelle, das besteht 
aus der Ingestion der Aminosäuren, aus der Extrusion 
der alten, gestapelten Enzyme, aus dem Ausfluß des Se- 
kretes durch die Pankreaskanäle und zentral aus der de- 
novo-Synthese der Proteine mit Hilfe der Energie der 
Mitochondrien. Die Funktionszeiten aller dieser Sy- 
stemteile zusammen betragen 40 min in vivo. Die Syn- 
thesezeit von de-novo-Eiweiß-Molekeln allein ist am 
Pankreas bisher noch nicht erforscht; wohl aber ist 
in vitro (d.h. an Pankreas-Schnitten) gefunden, daß 
die Inkorporation von radioaktiven Aminosäuren in 
die Molekeln der Ribonuclease im Austausch sich in 
sehr kurzer Zeit vollzieht [73]. Austausch ist natürlich 
ein viel schnellerer Prozeß als Synthese [14]. 


Die vollständige Stapelung der etwa 30 Zymogen- 
granula in einer Zelle nach nur einmaliger Reizung 
mit Pilocarpin erfordert etwa 6 bis 10 Std (Fig. 3? 
und 12). 

Im normalen Leben des Rattenpankreas (gefüttert, 
aber ohne künstliche Reizung) entstehen 10 bis 20% 
der vorhandenen Enzyme täglich neu (nach persön- 
licher Mitteilung von L. C. U. JUNQUEIRA). 


SjÖöstRAnp und Hanson 1954 
elektronenmikroskopisch keine 
zyklischen Schwankungen z.B. 
des Basalplasmas beobachten konnten, liegt wohl dar- 
an, daß sie zu wenige Stufen auf einem zu kleinen 
Zellraum untersuchten.) Das bedeutet, daß die groben, 


Tabelle 2. Stoffbestand im normalen Pankreas 


Körpergewicht der Ratten. ........ | 273 +25,3 8 
Pankreas-Gewicht 854 +97,3 mg 


Proteinmenge per Pankreas . . .» 2... 180 + 9,5 mg 
Desoxynukleinsäure per Pankreas .... . 1545 +89,4 ug 
Desoxynukleinsäure per Pankreas-Zelle*) . . 7,38 pg?) 
Anzahl der Zellen per Pankreas?). . . . . . | 2,11 10° 
Prozent der Azinuszellen im Pankreas. . . . 77,5% 
Proteinmenge per Azinuszelle ....... 850 pg!) 
Ribonukleinsäure per Azinuszelle .... . 39,1 pg?) 


1) Ein pg = ein Picogramm = 10-7 g = 10-® mg = 10"® ug. — 
2) Auszählung von 1300 Kernen bei 4 Ratten in 24 verschiedenen 
mikroskopischen Feldern. — *) Nach THompson 1953 [64]. 


lichtmikroskopisch erkennbaren Zellteile im Sekre- 
tionszyklus sich nach einem starken Reiz deutlich 
quantitativ verändern: das Basalplasma (s. S. 350), 
die Mitochondrien und die Golgi-Substanz vermehren 
sich, um dann etwa nach 6 bis 8 Std quantitativ wieder 
abzunehmen. Die Zahl der Speichergranula dagegen 
sinkt in der ersten Stunde stark ab, um dann innerhalb 


Heft 15 
1958 (Jg. 45) 


GOTTWALT CHRISTIAN HırscH: Der Arbeitszyklus im Pankreas und die Entstehung der Eiweiße 


357 


von 6 bis 8Std wieder zuzunehmen (Fig. 3°, 7 und 12). 
Auch im Kern treten zyklische Erscheinungen auf [2]. 
Es wäre demnach zu schließen, daß die ‚groben‘, 
lichtmikroskopisch noch erkennbaren Zellteile nach 
einmaliger Reizung einen Zyklus durchlaufen. Es ist 
aus dem oben Gesagten klar, daß die Zyklen der groben 
einzelnen Zellteile miteinander gekoppelt sind zu 
einem zusammenhängenden Zellzyklus. Dabei sind 
die drei erstgenannten Zyklen entgegengesetzt dem 
Zyklus der Zymogengranula (Fig. 3 und 12): Basal- 
plasma, Mitochondrien und Golgi-Substanz nehmen 
allmählich wieder ab, die Zymogengranula steigen ent- 
sprechend an. 


Sind nun auch die Enzyme des Saftes nach ein- 
maliger Reizung einem solchen Zyklus unterworfen ? 
Da die Verdauungsenzyme nach ihrem Aufbau an die 
Sekretgranula gebunden sind und diese zyklisch gelöst 
und dann wieder aufgebaut werden (Fig. 3°) — und 
weil die Proteine als Enzymträger zyklisch auftreten 
(Fig. 32) —: so ist es sicher, daß auch die Enzyme einem 
Zyklus unterliegen. Dies wurde schon durch quanti- 
tative Messungen des Enzymgehaltes im Pankreassaft 
durch viele ältere Untersuchungen nachgewiesen [6] 
und neuerdings [/6]. Die neueren Ergebnisse an der 
Amylase zeigt Fig. 13 a—b. 

In Fig. 13c ist durch H. LANGER gezeigt worden, daß der 
Gehalt an Amylase nach einer einzigen Pilocarpinreizung von 
17 E/mg im Hunger auf nur 12 E/mg bei einer Stunde absinkt, um 
dann wieder anzusteigen (mit einem weiteren Anstieg 6—10 Std 
nach Reizung bis zu 24 E, also über den Hungergehalt hinaus, was 
auch früher beobachtet wurde [16]). Wahrscheinlich ist das Minimum 
bei einer Stunde nach Reizung deswegen relativ so hoch, weil inner- 
halb der ersten Stunde bereits wieder viele neue Enzyme gebaut 
werden [26g], [33]. Ware der Amylasegehalt durch H. LANGER 10, 
20 und 40 min nach der einen Reizung gemessen worden, so ware 
voraussichtlich ein tieferes Minimum gefunden worden. oe 

Azyklischer, konstanter Stoffbestand. Gilt ein sol- 
cher Zyklus auch fiir die vor allem in den Mitochon- 
drien wirkenden Enzyme der biologischen Oxydation 
und des Zitronensäurezyklus ? Diese Frage ist meines 
Wissens am Pankreas bisher nicht untersucht worden. 
Wir kennen aber einen anderen Fall, die Milchdriise 
[49]: die Bernsteinsäure-Dehydrogenase des Zitronen- 
säurezyklus und die Cytochromoxydase der biologi- 
schen Oxydation steigen während der Laktationsphase 
der Drüse von 10 (während der Ruhezeit) auf 100% 
der Enzymaktivität. Ich weise aber darauf hin, daß 
Milchdrüse und Pankreas zwar in langer Sicht gesehen 
ähnlich arbeiten, daß aber die Milchdrüse eine sehr 
lange Unterbrechung der Produktion vor und nach der 
Laktationsperiode erfährt — das Pankreas aber immer 
sezerniert, auch im Hunger [27a, b]. Das Pankreas ist 
eigentlich mit der Milchdrüse nur während deren 
Laktationsperiode zu vergleichen: während dieser 
Periode zeigt in der Milchdrüse die Bernsteinsäure- 
Oxydase ein gleichmäßiges, azyklisches Plateau; die 
Cytochromoxydase erscheint zwar etwas verspätet, ist 
aber dann ebenfalls konstant. 

Ich möchte also vermuten, daß eine Sekretzelle, 
die Eiweiße und Fette dauernd produziert, auch einen 
konstanten Bestand an Enzymen der Mitochondrien 
hat. Es wäre wünschenswert, daß dies am Pankreas 
in zahlreichen Stufen untersucht würde, wobei die 
Stufen bei 10, 20, 40, 60 min und dann jede Stunde 
notwendig sind. 

Eine solche azyklische Konstanz findet sich am 
Pankreas, wenn man den Stoffbestand vom Hungern 
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bis 12 Std nach einmaliger Reizung prüft. Dies ist bei 
einzelnen Radikalen und Polynukleotiden nachge- 
wiesen [16], [40], [53]. Der Gehalt der Zelle an 
Wasser, Stickstoff (Total-N, Non-protein-N, «-Amino- 
N [16], EiweiB-N [40], Phosphor und Aminosäuren, 
Peptiden [16] sowie an Nukleinsäuren [16] (DNS 
und RNS) bleibt während der Messungen !/, bis 
6 Std nach Reizung auffallend ‚‚konstant‘“. Nur die 
Lipoidfraktion zeigt eine halbe bis eine Stunde nach 
Reizung eine gewisse Minderung. Das Trockengewicht 
war während des Zyklus konstant [16], [21]. (Die 
Konstanz der Ribonukleinsäure steht im Gegensatz 
zu den Ergebnissen von CASPERSON [10a, b] und V. 
Oram [57], die aber nicht chemisch, sondern physi- 
kalisch den Gehalt an Nukleoproteiden geprüft haben.) 


120 

% a 

710 

700 

60 

so 420 

410 
Mei 


Fig. 13. Das zyklische Schwanken der Amylase bei dem Tauben- 
Pankreas [19] und beim Maus- und Meerschweinchen-Pankreas 
[41b,c]. Die Resultate wurden teils durch Biopsien gewonnen 
(Entnahme kleiner Stücke des Pankreas desselben Tieres), teils 
durch Vergleich mehrerer Serien von Einzeltieren, die verschiedene 
Stunden nach Reizung getötet wurden (neu zusammengestellt). 
Kurve a: Taube, Biopsien; b Meerschweinchen, Biopsien; c Maus, 
Einzeltiere. Ordinatenwerte links (für a und b): Amylase in % des 
Hungergehaltes. Ordinatenwerterechts (für c): Amylase-Einheiten/mg 


Dieser Schluß wird noch gestützt durch Experi- 
mente, bei denen man die Balance eines schnellen 
Ausgleichs stört durch eine Dauerreizung mit Secre- 
tin [36] oder Secretin-Carbaminoylcholin [27a, b]. Ge- 
schieht diese Reizung alle halbe bis eine Stunde, so 
bleibt der Aschengehalt, der Natrium-, Kalium- und 
Calcium-Gehalt sowie der Stickstoff der Nicht-Pro- 
teine im Saft ziemlich konstant, wobei die Konzen- 
tration von Natrium und Kalium im Sekret dieselbe 
ist wie im Blut [36]. Aber der Stickstoff der Proteine, 
die Proteine selbst [275] und das Säurebindungs- 
vermögen sinken bei einer solchen Belastung stark ab, 
zusammen mit der Sekretmenge [36], [275]. — 

Ich glaube also schließen zu dürfen, daß die Pan- 
kreaszelle zwei verschiedene Stoffgruppierungen be- 
sitzt: zyklische und azyklisch-konstante. Die zykli- 
schen Bestandteile sind vergleichsweise die ,,Maschi- 
nen“ der Fabrikation und ihre Produkte: Die ,,Ma- 
schinen“ sind das Basalplasma mit den Mikrosomen, 
die Mitochondrien, die Golgi-Körper; die Produkte 
sind die Zymogen-Granula mit ihren Verdauungs- 
enzymen. Diese ,,Maschinen‘‘ werden nach dem 
schnellen AusstoBen der Enzyme zuerst vermehrt und 
dann bei Hungerstapelung vermindert. Die Produkte 
aber werden zuerst vermindert und dann von den 
„Maschinen“ wieder aufgebaut (Fig. 3°). Diese Wieder- 
herstellung des Gleichgewichts geht dabei relativ lang- 
sam vor sich. 
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Die Wiederherstellung des Gleichgewichts aber an 
Wasser, Salzen, Stickstoff, Phosphor, RNS, den 
Oxydations-Enzymen und den Aminosäuren dagegen 
vollzieht sich relativ sehr schnell: vermutlich innerhalb 
weniger Minuten; eine zyklische Schwankung nach 
Reiz würde also in die Zeit vor der ersten Messung 
bei einer halben Stunde fallen. Das Gleichgewicht 
wird schnell hergestellt durch Ingestion von Amino- 
säuren usw. und durch Verwendung des Reservepools. 
Diese Stoffe erscheinen also azyklisch: Intrusion, Ver- 
wendung und Abgabe (Verbrauch) halten sich hierbei 
sehr schnell die Waage. Das Maß oder die Art des 
Reizes spielen hierbei keine Rolle: gleichgültig, wie- 
viel Sekretin man einmalig injiziert oder wie stark 
man den Parasympathicus reizt: die Zelle stellt immer 
schnell ein Gleichgewicht dieser Stoffe her [42]. 

In beiden Zellteilen handelt es sich um die Wieder- 
herstellung des Gleichgewichtes. Ihr Unterschied 
beruht in der Zeitdauer; diese ist aber nur relativ. 

Solche Wiederherstellungen des Gleichgewichtes 
gelten nicht nur für die Pankreaszelle; sie sind gerade- 
zu ein Charakteristikum der lebendigen Masse [56]. 
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Anregung von Raman-Spektren in der Ulbrichtschen Kugel 


Nach einer Grundregel der Raman-Spektroskopie flüssiger 
Proben soll die Streuung unverschobener Primärstrahlung 
(Tyndall-Effekt oder Reflexion) innerhalb des Volumen- 
strahlers sorgfältig vermieden werden, da die üblichen Licht- 
quellen neben der Erregerlinie ein durch Absorptionsfilter nur 
unvollkommen abtrennbares Kontinuum besitzen, das sich 
dem Raman-Spektrum überlagert. Bei der Untersuchung 
fester Proben ist dagegen Reflexion an den Kristallflächen un- 
vermeidbar, so daß man hier neuerdings durch Anordnungen 
mit Interferenzfiltern das Linie-Untergrund-Verhältnis zu 
verbessern sucht. Durch Anwendung dieses Prinzips auf die 
Untersuchung flüssiger Proben fanden wir eine neue Versuchs- 
anordnung, die mit geringem Aufwand an Brennerleistung 


le 
f, 
E 
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b) 


Fig. 1a u. b. Apparatur (schematisch). a MeBanordnung. B Hg- 

Brenner (HP, 80 W); L,,L, asphärischer Kondensor (d= 57 mm, 

/= 40 mm); F, Interferenzfilter (Dmax = 16%, HW=46 A); F, Inter- 

ferenzfilter (Dmax = 40%, HW=120 A); K Streugefäß; S Spektro- 

graph; L,—L, Abbildungssystem. — b Streugefäß, Ansicht. T Licht- 
eintritt; F Lichtaustritt; E Einfüllstutzen 


(80 W) intensive Raman-Spektren auch von kleinen oder 
triiben Proben liefert. Der wesentliche Unterschied gegeniiber 
bekannten Anordnungen besteht in der räumlichen Trennung 
der eigentlichen Lichtquelle (Brenner, Abbildungssystem, 
Interferenzfilter) vom Streugefäß und in der Ausbildung dieses 
Gefäßes als Ulbrichtsche Kugel, die lediglich kleine Fenster 
für Lichtein- und -austritt besitzen muß. Es ergeben sich 
folgende Vorteile: 

1. Das in das Streugefäß einfallende Licht ist innerhalb 
der Kugel infolge der Vielfachreflexionen der Wand (0 # 0,97) 
viele Male wirksam, bis es schließlich durch die — geringe — 
Absorption der Wand oder der Probe bzw. durch Wieder- 
austritt aus dem Fenster verbraucht ist. Die Energiedichte 
im Streuvolumen errechnet sich näherungsweise zu 
®,: 1 

cn O(1—9)+F-0 
(®, = einfallender Lichtstrom, @ = Reflexionsvermégen der 
Wand, c/n = Lichtgeschwindigkeit in der Probe, O = Kugel- 
oberfläche, F = Fensterfläche). 

2. Die in der Kugel erzeugte Raman-Streuung ist der 
Energiedichte proportional. Nur ein kleiner Teil wird als 
Volumenstrahlung unmittelbar beobachtet, für den überwie- 
genden Anteil wirkt die Rückwand der Kugeloberfläche als 
sekundärer Strahler, dessen Strahlungsdichte seinerseits vom 
strahlenden Volumen und den Reflexionen an der Kugelwand 
bestimmt wird. 

Naturwiss. 1958 
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3. Die scharfe Filterung des Primärlichts durch Interferenz- 
filter läßt den Einfluß des Lampenkontinuums sehr zurück- 
treten, so daß der Tyndall-Effekt ohne Einfluß ist. 


Fig. 1 zeigt die beschriebene Anordnung, die sich in der 
Beleuchtungsanordnung an neuere Festkörperapparaturen an- 
lehnt!). Die „Raman-Kugel‘“ (y= 1 cm) ist außen mit Magne- 
siumoxyd bedampft; die Linie 992 cm”! (e) des Benzols er- 
scheint nach wenigen Sekunden. Gegenüber handelsüblichen 
Raman-Lampe.. (1500 W) benötigten wir mit einem kleinen 
Hg-Brenner (80 W) nur etwa doppelte Belichtungszeit. Diese 
dürfte sich durch einen Reflektor hinter der Lichtquelle noch 
verkürzen lassen. Fig. 2 zeigt das Raman-Spektrum von 
wassergesättigtem, trübem Benzol, aufgenommen sowohl mit 
einer handelsüblichen Lampe (a) als mit unserer Anordnung (b). 
Die Anordnung läßt sich mit gutem Erfolg zur Untersuchung 
fester Proben verwenden, die innen oder außen auf die Kugel- 
wand durch Aufschmelzen, Aufdampfen oder Kristallisieren 
aufgebracht werden. Hierbei übernimmt die Probe einen 


Fig. 2a—c. Raman-Spektren, a von feuchtem Benzol, handels- 
übliche Lampe (1500 W), 4 min; b dasselbe, eigene Anordnung 
(80 W), 8 min; c von Naphthalin (fest), 8 min 


wesentlichen Teil der erforderlichen Reflexionen. In manchen 
Fällen ist es zweckmäßig, zusätzliche MgO-Schichten oder eine 
Außenverspiegelung anzuwenden. Fig. 2c zeigt das Raman- 
Spektrum von Naphthalin. 


Da die Eigenschaften der Ulbrichtschen Kugel bei Kennt- 
nis der Geometrie und des Reflexionsvermögens berechnet 
werden können, ist zu erwarten, daß sich mit der Anordnung 
die wahre Quantenausbeute der Raman-Streuung messen 
lassen wird, die bislang nur relativ, bezogen auf einen Stan- 
dard, bestimmt werden kann?). Wir werden an anderer Stelle 
darüber berichten. 

Wir haben den Herren Professor Dr. H. KAısEr und 
Dr. D. JEntzscH für anregende Diskussionen und den Herren 
F. ZOHRER und K. Hesse für Unterstützung beim Aufbau der 
Lichtquelle zu danken. 


Institut für Spektrochemie und angewandte Spektroskopie, 
Dortmund-A plerbeck 


G. BERGMANN und G. THIMM 
Eingegangen am 5. April 1958 


1) BRANDMULLER, J.: Z. angew. Physik 5, 95 (1953). — LUTHER, 
H., D. Mootz u. F. Rapwitz: J. prakt. Chem. (4) 5, 242 (1958). — 
2) Keck1, Z.: Roczn. Chem. 30, 921 (1956). Ref. C. A. 51, 7152 (1957). 


Der EinfluB des eingelagerten Kohlenstoffes 
auf die Beweglichkeit der Blochschen Wände 


In einer früheren Arbeit!) haben wir experimentell be- 
wiesen, daß die magnetomechanische Erscheinung in einem 
Wechselmagnetfeld, welche von verschiedenen Autoren !°), 2-4) 
festgestellt worden war, ihren Ursprung den mikroskopischen 
Wirbelströmen verdankt, die durch eine reversible Verschie- 
bung der Blochschen Wände unter gleichzeitiger Einwirkung 
des longitudinalen Wechselmagnetfeldes und der während der 
Messung der inneren Reibung angewandten Spannungen ent- 
stehen. Ein Hauptmerkmal dieser Art innerer Reibung, die bei 
ferromagnetischen Metallen erscheint, ist die außerordentliche 
Empfindlichkeit gegenüber inneren Spannungen. In erster 
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Annäherung ist folgende Gleichung 
klo} 


gültig, wo Q der Qualitätsfaktor, % eine für die ferromagneti- 
sche Struktur charakteristische Konstante und o; die innere 
Spannung bezeichnen’). 

Es ist bekannt, daß die eingelagerten Atome(Wasserstoff, 
Stickstoff, Kohlenstoff, Bor) im Metallgitter Spannungen ver- 
ursachen; daraus geht hervor, daß die erwähnte magneto- 
mechanische Erscheinung ge- 
genüber ihrem Vorhandensein 
in fester Lösung mit dem 
ferromagnetischen Stoff emp- 
findlich sein muß. Wir haben 
den Einfluß des eingelagerten 
Kohlenstoffes auf die Be- 
weglichkeit der Blochschen 
Wände untersucht. 

Wir haben mit einem 
schwedischen Eisendraht von 
0,3mm Durchmesser gearbei- 
tet, der etwa 2Std bei 600° C 
im Vakuum thermisch vorbe- 
handelt und nachher plötzlich 
in Wasser abgekühlt wurde, 
um eine mit Kohlenstoff über- 
sättigte feste Lösung zu er- 
geben. Als Maß für die in der 
festen Lösung enthaltene 
Kohlenstoffmenge verwende- 
ten wir den Wert des auf den 
Kurven der Fig. 1 erscheinen- 
den Maximums®). Die Herab- 
setzung der in der festen 
Lösung enthaltenen Kohlen- 
stoffmenge wurde durch eine 
thermische Behandlung bei 
200° C erreicht. So z.B. wurde 
der Übergang von Kurve a 
zur Kurveb in Fig.1 durch 
eine einstündige thermische 
Behandlung bei 200°C und 
der Übergang von Kurve b zu Kurve c durch eine 1l/,stündige 
thermische Behandlung bei 200° C erhalten. Nachherige ther- 
mische Behandlungen bei 200° C haben die gelöste Kohlen- 


200 


50 100 C80 
Temperatur 
Fig. 1. Die innere Reibung 0! 
als Funktion der Temperatur. 
Übergang von a nach b durch 
einstündige, von b nach c durch 
11/,sttindige thermische Behand- 
lung bei 200° C 
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Fig. 2. Änderung der inneren Reibung 40"! in Abhängigkeit von der 
Stärke des longitudinalen Magnetfeldes 


stoffmenge nicht mehr verändert. Wir konnten keine Aus- 
scheidung des Kohlenstoffes aus der Lösung bei Zimmertem- 
peratur feststellen. 

Nach Bestimmung der Kurven in Fig.1 stellten wir die 
Abhängigkeit der inneren Reibung von der Stärke des longi- 
tudinalen Wechselmagnetfeldes fest. Die Ergebnisse sind in 
Fig. 2 wiedergegeben; hier sind die entsprechenden Kurven 
mit denselben Buchstaben bezeichnet wie in Fig.1. 

Fig. 2 zeigt, daß mit dem Abnehmen der gelösten Kohlen- 
stoffmenge die Beweglichkeit der Blochschen Wände wächst, 
da die Differenz AQ-! zwischen der inneren Reibung, welche 
dem Feld in der Abszissenrichtung, und jener, die dem ent- 
magnetisierten Zustand entspricht, wächst. Man kann weiter- 
hin beobachten, daß mit der Abnahme der gelösten Kohlen- 
stoffmenge das Feldintervall, in welchem sich die Blochschen 
Wände unter gleichzeitiger Einwirkung des longitudinalen 
Wechselmagnetfeldes und der während der Messung der 
inneren Reibung angewandten Spannungen reversibel ver- 
schieben, breiter wird. 


Nachdem wir uns überzeugt hatten, daß die gelöste 
Kohlenstoffmenge unveränderlich ist, bestimmten wir die 
Beweglichkeit der Blochschen Wände auch bei 200° C. Das 
Maximum der inneren Reibung im longitudinalen magneti- 
schen Wechselfeld ist ausgeprägter als das bei Zimmertempe- 
ratur und erscheint bei einer kleineren Feldstärke. Dieses 
Ergebnis kann durch die Annahme erklärt werden, daß die 
Gitterausdehnung eine Verminderung der durch die eingelager- 
ten Kohlenstoffatome eingeführten inneren Spannungen 
hervorruft. 

Wenn auch die Beweglichkeit der Blochschen Wände weni- 
ger empfindlich gegenüber den eingelagerten Kohlenstoff- 
atomen ist als der unelastische Effekt, der durch die Kurve 
„innere Reibung-Temperatur‘ festgestellt wird, ist es ein Vor- 
teil dieser Methode, daß die Messungen bei Zimmertemperatur 
durchgeführt werden können und man sie bei allen ferro- 
magnetischen Metallen, unabhängig von der Elementarzelle, 
anwenden kann. 


Timisoara III, Str. Severin 11 (Rumänien) 


B. ROTHENSTEIN und J. HRIANCA 
Eingegangen am 12. April 1958 


1) Cısman, A., B. ROTHENSTEIN u, J. HRIANCA: a) Czehosl. J. 
Phys. 8, 3 (1958). — b) Acad. RPR Baza Timisoara Studii si Cerce- 
tari Sti. 4, Nr 3—4, 71—77 (1957). — ?) Esau, A., u. H. Kortum: 
Forsch, Gebiete Ingenieurwes. 1932, 144. — 8) Cısman, A.: Aurelia 
Chisu, St. Bojin Studii si cercetäri de fizica Anul 3, 91 (1952). — 
4) Misek, K.: Czehosl. J. Phys. 5, 3 (1955); 6, 4 (1956); 7, 247 
(1957). — 5) BozortH, RicHarp M.: Ferromagnetism. Toronto- 
New York-London: D. Van Nostrand Company Inc. — ®) WEP- 
NER, WOLFGANG: Arch. Eisenhüttenwes, 27, 55 (1956). 


Einige strukturelle Ergebnisse an metallischen Phasen III 
Die Struktur von Pd,Ga, ist isotyp zu Rh,Ge,!): 


D3,Pbam; a=1054 b=5,41 c=4,02+0,01KX; 
4Pd in 4 (g) 093) 0:09: 
4 Pd in 4 (h) 0,3% 034, 1/2 
2 Ga in 2 (a) 0) 0 
4 Ga in 4 (h) 0,15 0,34 1/2; 
Pd,Al, und Pd,In, sind ebenfalls isotyp zu Rh,Ge,: 
Pd,A,: a=1039 b=534 c=4,02KkX, 
Pd,In: a=11,00 b=5,59 c=423KkX. 


Die Atomlagenparameter unterscheiden sich um weniger als 
0,01 von den obigen. 

Au,Ti [von E. Rau, P. WALTER und M. ENGEL?) mit 
AugTi bezeichnet] ist vom Ni,Mo-Typ. Die Gitterkonstanten 
lauten: 

a=6,5,kX cla = 0,61,. 

Die Phase Au,In, zerfällt eutektoidisch bei Temperaturen 
unterhalb 230° C. Sie ist in erster Näherung isotyp zu Ni,Al, 
(D 5,3). Die Gitterkonstanten lauten: 


a= 4,53 kX KX. 


Es finden sich Anzeichen dafür, daß die Struktur Baufehler 
aufweist. 

Die Phase Au,In,Sn, ist isotyp zu Pt,Sn,. Die Gitter- 
konstanten sind: 


a=449KX cla = 2,90. 


Die Struktur von AuSn, lautet (fiir eine Legierung im 
Gleichgewicht mit AuSn, bei 180° getempert) : 


D4-Pbca; a= 6,89, kX b=7,02,kKX c = 11,76,+,kX; 


8 Au in 8(c) 0,0% — 0,10, 0,119 
8 Sn in 8 (c) — 0,155 0,259 0,08, 
8 Sn in 8 (c) 0,139 0,545 0,199+5- 
Sie stellt eine Stapelvariante des C2-Typs dar. 
IrIn, kristallisiert in folgender Struktur: 
D§7P4n2; a=6,98KX cla = 1,039; 

4Ir in 4(f)  1/2-—x 4/4 

8 In in 8 (i) 0,155 0,34, 0,00, 

4 In in 4 (e) 0 0,259- 
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Als isotyp erwiesen sich: 


FeGa, CoGa, RuGa, RhGa, RhIn, OsGa, IrGa, [h] 
a =624 625 646 6,47, 7,00 647, 640 kX 
Cla = 1,05, 1,03, 1,049 1,04 1,02) 1,049 1,039 


Die Struktur hat Ähnlichkeit mit dem CuAl,(C 16)-Typ. 
Die Phase PdSn, hat folgende Struktur: 


DM -Bbam; a = 646KkX = 6,49 kX c = 17,17 kX; 
8Pdin 8(d) z,9,3=0 0 0,084 
8 Sn in 8 (f) 0,179 0,339 0 
16 Sn in 16 (g) 0,339 0,179 0,165. 


Sie ist homöotyp zu den für CoGe, und PdSn, gültigen Struk- 
turen. 

Die Deutsche Forschungsgemeinschaft förderte dankens- 
werter Weise diese Untersuchungen. 


Max-Planck-Institut für Metallforschung in Stuttgart 


K. SCHUBERT, H. BREIMER, R. GoHLE, H.L. Lukas, 
H.G. MEIssNER und E. StoLz 
Eingegangen am 24. Mai 1958 


1) GELLER, S.: Acta crystallogr. 8, 15 (1955). — °) Raus, E., 
P. WALTER u. M. ENGEL: Z. Metallkunde 43, 112 (1952). 


Hystereseschleifen von Rahmeneinkristallen aus Al—Fe-Legierungen 


Es wurde aus einem Einkristall einer 4%igen Al—Fe- 
Legierung ein Rahmeneinkristall geschnitten, dessen Schenkel 
[100]-Richtungen hatten. Die Kristallorientierung konnte mit 
Hilfe von Lichtfiguren auf 1° 
genau durchgeführt werden. 
Messungen an Einkristall- 
scheiben des gleichen Mate- 
rials ergaben für die magne- 
tische Anisotropiekonstante 
K,»4 10° erg/cm? (Fig. 1). 
Nach einer Glühbehandlung 
im Wasserstoffglühofen bei 
1000° C und langsamem Ab- 
kühlen im Ofen wurde dann 
mit einem registrierenden 
Fluxmeter die Hysterese- 
schleife des Rahmeneinkri- 
stalls aufgenommen. Ent- 
gegen allen Erwartungen 
konnte keine Rechteckschleife 
gemessen werden (Fig. 1, /). 
Schliffbilder und Bittermuster 
ergaben für dieses merkwür- 
dige Verhalten eine Erklä- 
rung. 

Die in Fig. 2 und 3 sichtbaren Ausscheidungen unmagneti- 
scher Art bilden für die Bewegung der Blochwände ein so 
großes Hindernis, daß sich sozusagen ,,KurzschluBbezirke‘‘ 


Fig. 1. Hystereseschleife, 7 von 

4% Al—Fe- Rahmeneinkristall 

[100]-Richtung mit Ausschei- 

dungen, JI von 3% Al—Fe-Rah- 

meneinkristallen [100]-Richtung 
ohne Ausscheidung 


Fig. 2. Ausscheidungen auf einer (100)-Ebene eines 4%igen Ein- 
kristalls. Vergrößerung 45fach. <>: [100]-Richtung 


zwischen den Ausscheidungen ausbilden und nur innerhalb 
dieser Bereiche Wandverschiebungen möglich sind. Bei 
höheren Feldstärken (H ~1 Oe) finden dann fast nur noch 
Drehprozesse statt. Die hohe magnetische Kristallanisotropie 


bewirkt in diesem Falle lediglich, daß die Einmündung in die 
Sättigung erst bei relativ hohen Feldstärken erfolgt. 

Da diese Ausscheidungen unmagnetisch waren und, wie 
man mit dem Mikrohärteprüfer nach HAHNEMANN feststellen 
konnte, eine mehr als doppelt so große Härte besaßen wie die 


Fig. 3. Bittermuster auf 4% Al—Fe-Rahmeneinkristall [100]. Ver- 
größerung: 110fach, ohne äußeres Feld, mit Ausscheidungen, Proben 
langsam im Ofen abgekühlt. <>: [100]-Richtung 


Al—Fe-Legierung, so lag die Annahme nahe, daß es sich ent- 
weder um Al-Oxyd oder um Al-reiche Ausscheidungen handeln 
könnte. Eine zweite Probe mit etwas geringerem Al-Gehalt 
(3% Al) zeigte keinerlei Ausscheidungen. Nach der gleichen 
Glühbehandlung wie oben konnte dann eine rechteckige 
Hystereseschleife (Fig. 1, //) mit wesentlich geringerer Koer- 
zitivkraft als mit Ausscheidungen gemessen werden. Fig. 4 


Fig. 4. Bittermuster auf 3% Al—Fe-Rahmeneinkristall [100]. Ver- 
größerung: 125fach, ohne äußeres Feld, ohne Ausscheidungen, Proben 
langsam im Ofen abgekühlt. <>: [100]-Richtung 


zeigt die Bitterstreifen an diesem Rahmeneinkristall. Die in 
relativ großer Anzahl vorhandenen Löcher erzeugen lediglich 
Keime und bedeuten für die Bewegung der Blochwände kein 
wesentliches Hindernis. Bisher konnte noch kein einwand- 
freier chemischer Nachweis geführt werden, daß die auftreten- 
den Ausscheidungen aus Aluminium-Oxyd bestehen. Da jedoch 
die Ausscheidungen durch thermische Behandlung zu beseiti- 
gen sind, liegt die Vermutung nahe, daß es sich um Al-reiche 
Ausscheidungen handelt. 

Für die Herstellung der Schliffbilder möchte ich an dieser 
Stelle Fräulein B. LoREy danken. 


Jena, Institut für Magnetische Werkstoffe 


HERMANN GENGNAGEL 
Eingegangen am 5. Mai 1958 


Half-Wave Potentials of Phenyl-substituted Ethylenes 


The ethylenic double bonds are not reducible at the 
dropping mercury electrodes. The phenyl-substituted ethyle- 
nes, however, are smoothly reduced, the half-wave potentials 
are independent of py and the mechanism following from the 
logarithmic analysis of the reduction wave has been suggested 
for the process: 


R+e>R 
R-+e—>R- 


(reversible, potential determining) 
(irreversible, fast). 


DIN 
- H> 
H— 
. 
| 


362 Kurze Originalmitteilungen 


Die Natur- 


From the point of view advocated by the authors!),?), the 
half-wave potentials for these systems may be related to the 
a-electron energy change associated with the localisation of 
an electron on one of the carbon atoms of the ethylenic double 
bond. Thus in the case of styrene the localisation may take 
1 Place either at carbon atom 1 or at 2. Free radical 
En- =CH, attack leading to the polymerisation of styrene, 
a usually takes place at position 1. However, 
® SCHLENK and BERGMANN®) have shown that in 
ether medium phenyl-substituted ethylenes react 

with metallic sodium by the following mechanism: 


2 (CgH,)p—C=CH, + 2Na > 2 (CgH,)p—C—CHy, 


Na 

where the sodium atom attacks the carbon atom at position 2. 
As no polymerisation has been reported in the polarographic 
reduction and as the process simulates the reduction by moist 
sodium in ether medium, it may be assumed that in the po- 
tential determining step electron addition takes place at 
carbon atom 2. In the Table 1 are summarized the localisation 
energy calculated by M. O. method for a number of phenyl- 
substituted ethylenes along with their half-wave potentials. 

In styrene L(— ß) refers to energy necessary to localize an 
electron at carbon atom 2, in stilbene at either of the carbon 
atoms 1 or 2 and in diphenyl butadiene at the carbon atom 1 
or 4. From the table it is evident that there is a good paralle- 
lism between Ey} and L(—f) for styrene-stilbene-diphenyl 
butadiene systems as expected from the localisation theory. 
For 1,1-diphenyl ethylene-triphenyl ethylene-tetraphenyl 
ethylene systems also a parallelism exists between Ey and 
L(—£), but the two systems are not comparable as regards 
the absolute magnitude of L(—ß). In fact this is not very 
unexpected. In the M. O. calculation for the second series of 
compounds we have assumed the molecule to be planar 
which they cannot possibly be due to steric restriction. The 
calculation therefore refers to certain hypothetical molecules 
and although the variation of L(—ß) may be in the right 
sequence, their absolute magnitude cannot be taken too 
seriously. 

In the last column of the Table 1 are given the energy 
values, E,,, of the first empty M.O. which according to 


Table 1. Localisation energy and half-wave potentials of substituted 
ethylenes 


Compounds Ey (S.C.E.)5)| L(-8) | Em [(a+oe)/8] 
2-35 | > 42 | 0°662 
Stilbene . 2:26 | 2:16 0-504 
1—4 diphenyl butadiene 1-98 | 2-02 0-386 
1—1 diphenyl ethylene . 2-14 2:81 0:565 
Triphenyl ethylene. . . . 2-11 2-57 0-437 
Tetraphenyl ethylene . . 2-05 2-42 0-368 


MaccoLL*) should be related to E} of the respective compound. 
It is evident that the parallelism between Ey} and E,, is 
equally good for these systems. 

It seems therefore that for most of the systems analysed 
by us!),?), the localisation method and Maccorr’s method 
lead to the same conclusion. The two methods are therefore 
not antagonistic as they appear at first sight. 


Department of Chemistry, University College of Science, 
92 Upper Circular Road, Calcutta-9, India 
(Miss) Rama BHATTACHARYA and SADHAN Basu 
Eingegangen am 20. Mai 1958 


1) Basu, S., and R. BHATTACHARYA: a) J. Chem. Phys. 25, 596 
(1956). — b) Naturwiss. 45, 208 (1958). — ?) Basu, S., and J. Nac 
CHAUDHURI: Nature [London] a) 180, 1473 (1957). — b) in press. — 
3) SCHLENK, W., and E. BERGMANN: Ann. Chem. 463, 1 (1928). — 
4) MaccoLı, A.: Nature [London] 163, 178 (1949). — 5) KOLTHOFF, 
I.M., and J.J. Lincane: Polarography, Vol. 2. New York: Inter- 
science Publishers, Inc. 1952. 


Ein neues Salzmineral, seine Eigenschaften, sein Auftreten 
und seine Existenzbedi gen im System der Salze ozeanischer 
Salzablagerungen 

Die vor etwa 20 Jahren einsetzenden neuen Entwicklungen 
auf dem Gebiet der graphischen und rechnerischen Behandlung 
von Verarbeitungsprozessen von Salzen und Salzgemischen 
ozeanischen Ursprungs, insbesondere von Kalirohsalzen, ließen 
im Laufe der Zeit immer deutlicher werden, daß weder die 


wissenschaften 


früher angewandten graphischen Darstellungsmethoden noch 
die zur Verfügung stehenden Gleichgewichtswerte ausreichen, 
um die bei der fabrikatorischen Verarbeitung maßgebenden 
Zusammenhänge widerspruchsfrei zu beschreiben. Die Forde- 
rung zur Verbesserung von Verarbeitungsprozessen mit Hilfe 
exakter wissenschaftlicher Methoden machte daher neben der 
Entwicklung neuer graphischer Darstellungsverfahren die 
Bestimmung einer Vielzahl von stabilen und insbesondere 
auch metastabilen Gleichgewichten in dem in Frage stehenden 
System K+, Nat, Mg?*, Ca®+, SO}-, Cl-, H,O sowie seiner 
Randsysteme erforderlich. 

Bei der zu diesem Zweck erfolgten Aufnahme der Gleich- 
gewichte des quaternären Systems Na*, Mg?*, SO}-, Cl-, H,O 
gelang uns die Reindarstellung eines bisher unbekannten 
stabilen Bodenkörpers der Zusammensetzung MgSO, - 3 NaCl - 
9 Na,SQ,. 

In diesem System tritt der neue Bodenkörper auf bei gleich- 
zeitiger Sättigung der mit ihm im Gleichgewicht stehenden 
Lösungen an NaCl, und zwar bei Temperaturen über 46° C 


120 T Tar T T 
T 
Kieserit- 
80 T 
ate 
Q 
+ 
Vanthortir 
| 
£ Tnenardit 
| 


0 0 2 9 W 07 80 0 WC 
Fig. 1. Polytherme des Systems Nat, Mg®*, SO?-, Cl-, H,O bei 
NaCl-Sattigung. MgCl,- bzw. Na,SO,-Werte der mit den Bodenkör- 
pern im Gleichgewicht stehenden Lésungen in Molen/1000 Mole H,O 


Bei 46°C, seiner unteren Bildungstemperatur, ist er ko- 
existent mit Thenardit (Na,SO,) und Astrakanit (Na,SO, - 
MgSO, : 4 H,O). Bei höheren Temperaturen schiebt sich sein 
Existenzgebiet zwischen das des Thenardits und des Vant- 
hoffits (3 Na,SO, - MgSO,). Wir haben sein Auftreten bis zu 
einer Temperatur von 90° C verfolgt und dabei festgestellt, 
daß sein Existenzbereich bei der jeweils betrachteten Tem- 
peratur in bezug auf die Variabilität seiner Gleichgewichts- 
laugen verhältnismäßig klein ist. Er tritt nur im MgCl,-armen 
und MgCl,-freien Gebiet auf; dies gilt in gleicher Weise auch 
für die genetisch benachbarten Bodenkörper Thenardit und 
Vanthoffit. Die Ergebnisse unserer umfangreichen Gleich- 
gewichtsuntersuchungen erscheinen zu gegebener Zeit an 
anderer Stelle. Es seien hier lediglich die MgCl,- bzw. Na,SO,- 
Werte der Polytherme des NaCl-gesättigten Systems wieder- 
gegeben (Fig.1), die das Existenzgebiet des neuen Boden- 
körpers mit seinen Paragenesen in deutlicher Weise zeigt. 

Wir führten eine Reihe von Versuchen durch, die der 
Charakterisierung des neuen Bodenkörpers dienen sollten. 
Seine chemische Zusammensetzung ermittelten wir auf Grund 
umfangreichen Analysenmaterials zu : MgSO,: 3 NaCl-9 Na,SO,. 
Was die an sich kompliziert erscheinende Formel des Materials 
betrifft, so steht sie offenbar der des Hanksits sehr nahe, wie 
der Vergleich der Formeln beider Minerale in der Ionen- 
schreibweise zeigt: 


Hanksit: KNa,,[C1(CO,),| (SO,4) 9] 
unser Bodenkörper: MgNa,,[C1,SO,| (SO,4)g]. 


Im polarisierten Licht zwischen gekreuzten Nicols erweist 
er sich als nicht doppelbrechend, ist also isotrop und somit 
dem kubischen System zuzuordnen. Bei oberflächlicher Be- 
trachtung erscheinen seine Kristalle in Form derber Tetraeder 
mit abgestumpften Ecken. Die Ausmessung in der Glashohl- 
kugel nach WALDMANN auf dem U-Tisch ergibt als Kristall- 
form Triakistetraeder {211} mit kleinen Gegentriakistetraeder- 
flächen {211} an den Spitzen. Größenmäßig stark zuriick- 


— 
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tretend treten außerdem auch Rhombendodekaederflächen 
{110} auf*). Die Dichte bestimmten wir zu 2,655. Der Bre- 
chungsexponent im Na-Licht beträgt mya = 1,489. Im Reagenz- 
glas schmilzt er in der Bunsenflamme zu einer trüben leicht- 
flüssigen Schmelze. Eine Debye-Pulveraufnahme (Fig. 2) **) 
lieferte für die Kantenlänge der Elementarzelle einen Wert 
von 15,90 Ä, woraus sich die Anzahl der in der Zelle ent- 
haltenen Molekeln zu Z = 4 ergibt. 

Aus den obigen Angaben iiber das Auftreten und die 
Existenzbedingungen des neuen Bodenkörpers ist zu ersehen, 
daß sein Vorkommen in der Natur vorwiegend dort zu er- 
warten ist, wo auch Thenardit oder Vanthoffit zu finden sind. 
Diese beiden Minerale sind bekanntlich sehr selten (zur Zeit 
ist uns z. B. kein Vanthoffitvorkommen von Bedeutung be- 
kannt). Die Seltenheit dieser Minerale erklärt sich aus der 


10° 20° 3° 0/2 
Fig. 2. Debyeogramm des Minerals 


Tatsache, daß sie nur dann zur Kristallisation kommen können, 
wenn die Mutterlaugen einen sehr geringen oder gar keinen 
MgCl,-Gehalt aufweisen, wie oben bereits angedeutet wurde. 
Diese Voraussetzung ist bei der Genese ozeanischer Salze 
nur selten erfüllt, und es erscheint somit nicht verwunderlich, 
daß das neue Salz von mineralogischer Seite bislang nicht 
eindeutig beschrieben werden konnte. 

In diesen: Zusammenhange ist nun eine ältere Mitteilung 
von R. GÖRGEY!) interessant, in welcher der Autor bei der 
Beschreibung eines natürlichen Vanthoffits ein ihm unbe- 


kanntes Begleitmineral erwähnt, über welches er schreibt: 
,»,...im polarisierten Licht erweist es sich als isotrop, . . . che- 
misch ließ sich SO,, MgO, Na,O und Cl nachweisen. ... Im 


Kölbchen schmilzt das Mineral ohne Wasserabgabe leicht zu 
trüber grauer Masse . .. Die Dichte wurde mit 2,590 bestimmt. 
Die Brechungsexponentenbestimmung ergab im Na- 
Licht nya = 1,503.‘ Das Material wurde, und das ist besonders 
bemerkenswert, von GÖRGEY in inniger Paragenese mit 
Vanthoffit angetroffen, was nach Kenntnis der Polythermen 
des Systems (Fig.1) als beweiskräftiges Argument für die 
Identität des Görgeyschen Materials mit unserem Boden- 
körper zu werten ist. 

Wir sind der Überzeugung, daß es sich bei dem von 
GÖRGEY beschriebenen Mineral um den von uns aufgefundenen 
Bodenkörper handelt, sowohl wegen der auffallenden Über- 
einstimmung der chemischen und physikalischen Eigen- 
schaften als auch insbesondere wegen seiner Vergesellschaftung 
mit dem Vanthoffit. Trotz intensiver Bemühungen ist es uns 
bislang nicht gelungen, neues natürliches Material in die Hand 
zu bekommen. Wir möchten vorschlagen, falls ein neues 
Vorkommen des Minerals aufgefunden wird, ihm den Namen 
D’Ansit zu geben, Herrn Prof. Dr. JEAN D’Ans, dem lang- 
jährigen Leiter der Kaliforschungsanstalt in Berlin und Schüler 
von VAN’T Horr, zu Ehren. 


Kaliforschungs-Institut e.V., Hannover 


H. AUTENRIETH und G. BRAUNE 
Eingegangen am 9. Januar 1958, erweitert am 21. Mai 1958 


*) Die Ausmessung erledigte in dankenswerter Weise Herr Dr. 
R. Ktun; ihm verdanken wir auch den unten zitierten Literatur- 
hinweis über das Vorkommen des Minerals in der Natur. 

**) Für die röntgenographischen Untersuchungen sind wir 
Herrn Professor Dr. H. Strunz, Berlin, und Herrn Doz. Dr. K. MEı- 
sEL zu Dank verpflichtet. 


1) GöRGEY, F.: Tschermaks mineral. u. petrogr. Mitt. 28, 341 
(1909). 


Der Borgehalt des Saalewassers 


Die Bestimmung des Bors im filtrierten Saalewasser und 
im Schweb erfolgte kolorimetrisch mit 1,1’-Dianthrimid nach 
der Methode von H. Baron!), nachdem vorher mit der kolo- 
rimetrischen Borbestimmung mit Carmin in konzentrierter 
Schwefelsäure ungünstigere Erfahrungen gemacht worden 
waren. Das im Schweb enthaltene Bor wurde durch Ab- 
destillation als Borsäuremethylester nach der Methode von 
H. RortH und W. Beck?) gewonnen. Durch besondere Ver- 


. suchsreihen wurde die relative Standardabweichung bei der 


Borbestimmung im filtrierten Saalewasser zu + 2%, im Schweb 
zu +7% gefunden. Große Aufmerksamkeit muß dem Bor- 
gehalt der verwandten Reagenzien und des Wassers gewidmet 


werden. Die H,SO, conc. p.a. einer Firma enthielt 90 ug B/l! 
Das Leitungswasser von Jena enthielt ebenfalls erhebliche 
und stark schwankende Mengen an Bor: 


Leitungswasser vom 19. 11.55. . 52 ug/Liter 
Saalewasser Göschwitz vom 7. 11.55 . 49 ug/Liter 
Leitungswasser vom 10. 4. 56 . 32 wg/Liter 
Saalewasser Göschwitz . 37 ug/Liter. 


Ein Stehen von Leitungswasser in den Röhren hatte keinen 
Einfluß auf den Borgehalt. Auch bidestilliertes Wasser ent- 
hielt noch Bor, z.B. solches vom 19. 11. 55 8,36 ug/Liter, ein 
Wert, der durch Auskochen auf 5,8 ug/Liter reduziert werden 
konnte. Blindproben müssen stets gemacht werden. 

Die Entnahme erfolgte 1955 für die 12monatlichen Proben 
an der Autobahnbrücke bei Göschwitz dicht südlich Jena, für 


die regionalen Proben bei den in der Tabelle 1 genannten 
Orten am 8. und 9. 8. 1955. 


Tabelle 1. Gehalt des Saalewassers an Bor 


| Gesamt- 
Ort Gelöst hors 

ug/Liter | ug/Liter | ug/Liter 
Göschwitz (Jahresmittel) . . 4 4,7 45,7 
24 4,5 28,5 
33 8,5 41,5 
38 1,9 39,9 
Salzmiinde . 133 6,9 139,9 
Calbe-Ost (Grizehne) . . . . 200 13,8 213,8 
Elbe b. Wittenberge (Sandkrug) 96 0,6 | 96,6 


Die Werte für das gelöste Bor in den monatlichen Proben 
von Göschwitz schwanken nur wenig um den Mittelwert von 
41 ug/Liter (50 bis 30 ug/Liter). Ein grober reziproker Gang 
mit der Wasserführung ist zu bemerken, ebenso ein ungefährer 
Parallelgang mit der Salinität. Das im Meerwasser recht 
konstante Verhältnis B: Cl = 0,00024 liegt im Saalewasser von 
Göschwitz mit 0,001 79 im Mittel um etwa eine Zehnerpotenz 
höher und ist auch wenig konstant, es schwankt zwischen 
0,00138 bis 0,00273. Der Borgehalt des Schwebs ist mit 
4,7 ug/Liter erheblich geringer als der gelöste und schwankt 
stark zwischen 0,6 und 18,1 ug/Liter. Er macht im Mittel 
11,5% des gelösten Bors der Monatsproben aus. In 1t ge- 


Tabelle 2 
Stoffassoziation | B | Cl | Ss 
Eruptivgesteine . . . . | 3 git 200 g/t | 750 git 
1 | 66,7: 17.1286 
Tongesteine . ..... |  79gilt | 176 git 2600 g/t 
Kalksteine ...... 10 g/t 122 g/t 1100 g/t 
Gelöstes Salz der Saale | 
(Göschwitz) . . . . . | 146,5 g/t 78900 g/t 113000 g/t 
Bett 1 538,5 771,1 git 
Meeressalz. ..... 134,3 git | 551039 g/t | 25752 git 
1 | 4103 191,7 


löster Salze sind 146 g Bor im Mittel enthalten, in 1 t Schweb 
dagegen 375 gim Mittel. Die Werte für die regionalen Proben 
zeigen ein allmähliches Ansteigen von Eichicht bis Kunitz, 
dann einen erheblichen Sprung bei Leißling, wieder langsames 
Ansteigen bis Salzmünde und einen zweiten Sprung bei 
Calbe-Ost. Diese Sprünge sind durch die Abwässer des Süd- 
harzer (Unstrut) und des Staßfurter (Wipper, Oker) Kali- 
gebietes bedingt. Abwässer vom Kaliwerk ‚Thomas Münzer‘“, 
Bischofferode, enthielten am 22.9. 55 29000 ug B/l, solche 
vom Kaliwerk ‚Karl Liebknecht‘, Bleicherode, am 25. 1. 55 
28000 bis 37000 ug B/l, solche vom Kaliwerk ,,Kaiseroda“, 
Werrakaligebiet, am 5. 10. 55 dagegen nur 2300 ug Bjl ge-. 
löst. Insgesamt sind der Elbe bei einer mittleren Einflußmenge 
von 128 m3/sec im Jahre 1955?) 807 t Bor in gelöster Form und 
56t an Schweb gebunden, insgesamt also 863 t Bor zugeführt 
und dem Einzugsgebiet der Saale (24129 km?) 3,6 ug B/cm? 
entzogen worden. 


Die Einordnung dieser Werte in die Borgehalte anderer 


'Stoffassoziationen zeigt die Tabelle 2. Zum Vergleich sind 


die entsprechenden Werte für Cl und S mit angeführt, die 
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einesteils ein ähnliches Verhalten (Thalassophilie), andererseits 
charakteristische Abweichungen (z.B. Adsorptionsverhalten 
gegenüber toniger Materie) zeigen. 

Die ausführliche Arbeit erscheint in der ‚Chemie der Erde‘‘. 


Jena, Mineralogisches Institut 
F. HEIDE und A. THIELE 
Eingegangen am 19. Mai 1958 


1) Baron, H.: Z. analyt. Chem. 143, 339 (1954). — *) Rorn, H., 
u. W. Beck: Z. analyt. Chem. 141, 417 (1954). — 8) Dtsch. gewässer- 
kundl. Jb. 1955, 


Der Cs!3?-Gehalt von Kartoffelasche und Milchasche 


Die unmittelbare y-spektroskopische Bestimmung des 
Betrages der Cs!#?-Aktivität in Lebensmitteln und im Menschen 
erfordert einen beträchtlichen experimentellen Aufwand!), in 
veraschten Lebensmitteln läßt sich jedoch die Cs!3?-Bestim- 
mung auch mit käuflichen Szintillationsspektrometern durch- 
führen. Wir haben solche Messungen an Kartoffelaschen und 
an Milchaschen durchgeführt (Tabellen 1 und 2) und dabei 


Tabelle 1. Cs!#”-Gehalt der Milch 


Herkunft 
Schau- | Denz- | Freib St. 
insland | lingen | Georgen 
Höhenlage m ...... 1200 | 260 300 300 
Asche, spez. Aktivität 
19,3 5,8 6,5 5,8 
Frischmilch, spez. Aktivitat | 
128 40 35 4 


Kaligehalt der Milchasche etwa 30%. 


insbesondere der Abhängigkeit des Cs!#’-Gehaltes von der 
Höhe des Herkunftsortes Beachtung geschenkt. Nach 
HERBST?) ist die Gesamtaktivität (an allen Spaltprodukten) 
des Grases im Frühjahr und Sommer in Höhen über 1000 m 
im Mittel 3- bis 4mal höher als in niederen Lagen. Im 
Jahresdurchschnitt dürfte aber der gesamte aktive Nieder- 
schlag an Spaltprodukten in Höhen über 1000 m nur etwa 
doppelt so groß sein wie in niederen Lagen. Da wir in 1200 m 
Höhe in der Kartoffelasche praktisch die gleiche spezifische 


Tabelle 2. Cs!®”-Gehalt der Kartoffeln 
Herkunft 


Schau- St. |Donau- Tien- | 


Kartoffeln, unverascht, spez. 
Aktivität an Cs? (uuc/kg) 36 24 


Kaligehalt der Kartoffelasche etwa 45%. 


insland Margen een gen | Bühl 
gen 
Höhenlage m ...... 1200 900 | 670 | 220 140 
Asche, spez. Aktivität an | 
Cs!7 (uuc/g). 2 4,8| 2,2 2,0| 4,0) 2,7 
| 


Aktivität des Cs!8? gefunden haben wie in der Rheinebene, 
in der Milchasche aber etwa den dreifachen Betrag, legen unsere 
bisherigen Messungen die Vermutung nahe, daß die Cs!8?- 
Aufnahme des Grases, von dem praktisch ausschließlich die 
Cs!87-Aktivitat der Milch in 1200 m Höhe herrührte, vorwiegend 
auf direktem Befall beruht und die Cs!#”-Aufnahme der 
Kartoffeln im wesentlichen indirekt über den Boden geschieht). 


Freiburg i. Br., Radiologisches Institut 
K. SOMMERMEYER und K. J. Gopt 
Eingegangen am 21. Mai 1958 


1) MiLLER, C.E., u. L.D. MARINELLI: Science [Lancaster, Pa.] 
124, 122 (1956). — ANDERSON, E.C., R.L. Schuch, W.F. FISHER 
u. W. LancHam: Science [Lancaster, Pa.] 125, 1273 (1957). — 
2) HERBST, W., H. LANGENDORFF, K. PHILIPP u. K. SOMMERMEYER: 
Atomenergie 2, 357 (1957). — *) Die Veraschung erfolgte in 2 Std 
bei 600° C, die Verluste an Cs! dürften 10% nicht übersteigen. 


Weitere Untersuchungen an N®-Derivaten des Adenins 


Das 6-Puryl-histamin (II) zeigt an Sarkom- und Carcinom- 
zellen in vitro eine cytotoxische Wirkung, während es an 
normalen Fibroblasten wirkungslos ist!). Zeitlich schon 
früher hatten wir eine Verbindung in Händen, die ebenfalls 


diese unterschiedliche Wirkung besitzt. Es handelt sich um 
das Dipurylderivat, das bei der Umsetzung von 6-Chlorpurin 
mit Äthylendiamin neben einem Monopurylderivat (IV) ent- 
steht. Für seine Konstitution stehen zwei Möglichkeiten zur 
Diskussion: entweder der Eintritt beider Purylreste in eine 
Aminogruppe oder von je einem in je eine der beiden Amino- 
gruppen des Äthylendiamins. Die Eigenschaften der Verbin- 
dung sprechen für Formel I. Weiter läßt sich das N!-Dimethyl- 
äthylendiamin unter den gleichen Bedingungen mit 6-Chlor- 
purin nur zu einer Monopurylverbindung (V) umsetzen. 


I Pu-NH-CH,-CH,— NH— Pu 
II Pu—NH—CH,—CH,—Im 
III Pu—NH—CH,—CH,— Ind 
IV Pu—NH—CH,—CH,—NH, 

V Pu— NH-CH,-CH,—-N(CH,), 
VI Pu—NH-—CH,—Fu 


Pu = 6-Puryl 
Ind = f-Indolyl 


Den beiden bisher bekannten, auch an tierischen und mensch- 
lichen Zellen wirksamen Purinderivaten vorn Bautyp des 
Kinetins (VI)3), die Derivate biogener Amine darstellen [II und 
6-Puryl-tryptamin III?)], ähnelt die Verbindung I insofern, 
als in ihr auch ein zweiter heterozyklischer Ring enthalten ist, 
der hier durch das Purinsystem selbst dargestellt wird. Aller- 
dings ist dieser zweite Ring über eine NH-Gruppe angegliedert. 
Nur I und II besitzen die elektive Wirkung gegen Tumorzellen, 
während III, sowie mit höherer Dosis IV und V, eine Wirkung 
sowohl gegen Normal- als auch gegen Tumorzellen zeigen. Wir 
prüfen, ob sich nach diesem Bauprinzip weitere Verbindungen 
mit gleichen Eigenschaften, wie sie I und II besitzen, her- 
stellen lassen. 


Institut für experimentelle Krebsforschung der Universität, 
Heidelberg 


Im = ß-Imidazolyl 
Fu = «-Furanyl. 


Hans LETTRE und HUBERT BALLWEG 
Eingegangen am 24. Mai 1958 


1) LETTRE, H., H. BALLWEG u. A. SCHLEICH: Naturwiss. 44, 
634 (1957). —*) LETTRE, H., u. H. Enno: Naturwiss. 43, 84 (1956).— 
3) MILLER, C.O., F.Skooc, F.S.OkumurA, M.H.v. SALTza u. 
F.M. StronG: J. Amer. Chem. Soc. 77, 1392, 2662 (1955); 78, 1375 
(1956). 


Experimentelle Studien über den Wirkungsmechanismus 
der Peroxydase 


I. Die Wirkung der Peroxydase auf das Cystein 


Die Wirkung des Peroxydase-H,O,-Systems auf verschie- 
dene chemisch reine Substanzen ist von zahlreichen Autoren 
untersucht worden. Besonders erwähnt zu werden verdient 
hier B.C. SAUNDERS, der die bei der Oxydation der aromati- 
schen Amine und Phenole mit dem Peroxydase-H,O,-System 
entstehenden Produkte isoliert und chemisch untersucht hat!). 

Ich verwendete bei meinen Versuchen einen Meerrettich- 
extrakt mit einer Jod-Aktivitätszahl von 7,05?), der pro ml 
0,106 Enzym-Einheiten (E. U.)®) enthielt. Batis‘) fand, daß 
das Cystein und andere Sulfhydryl-Gruppen enthaltende Ver- 
bindungen die Peroxydase hemmen, während andere Autoren) 
bei der Reaktion von Katalase und H,O, eine Umwandlung 
der —SH-Bindung in —S-—S-Bindungen beobachteten. 
V. bu VIGNEAUD u. Mitarb.®) stellten anläßlich der Unter- 
suchung der Acetyl- und Formyl-Cystein-Oxydation im 
Kaninchenversuch fest, daß Acetyl und Formyl-L-Cystein 
leicht zu L-Cystin oxydiert werden, was bei der D-Variante 
weniger der Fall ist. 

Bei der Untersuchung dieser Frage fand ich in bezug auf 
den typischsten und auch in der Natur weit verbreiteten Ver- 
treter der SH-Verbindungen, das L(—)-Cystein, folgendes. 
Werden 500 mg L(—)-Cystein in verdünntem NH,OH (py: 
10 bis 11) gelöst und nach Versetzen mit 50 ml 2,99%igem 
H,O, 30ml der obigen Meerrettich-Peroxydaselösung hinzu- 
gegeben, so setzt binnen kurzer Zeit intensives Schäumen ein. 
Nach 24stündigem Stehen bei Zimmertemperatur wird die 
Lösung aufgekocht, filtriert und mit konzentrierter, analytisch 
reiner HCl neutralisiert. Nun wird auf etwa 10 ml eingedampft, 
worauf eine kristalline Substanz ausscheidet, deren Schmelz- 
punkt 240 bis 250° C beträgt, also identisch mit dem des 
Cystins ist. Auch die Analysendaten sprechen für Cystin. 
Eine freie Sulfhydrylgruppe ist in der kristallinen Substanz 
nicht enthalten. 

Es ist also durch die Wirkung des Peroxydase-H,O,-Systems 
das Cystein in Cystin umgewandelt worden. Diese Beobach- 
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tung ist auch insofern interessant, als sie darauf hinweist, daB 
bei der Umwandlung der Sulfhydrylsysteme der Proteine und 
des Blutes auch die Peroxydase beteiligt sein kann. 

Die Untersuchung weiterer Sulfhydrylverbindungen ist 
im Gange. 


Organisch-Chemisches Institut der Universität, Szeged, 
Ungarn 


B. Matkovics, Gy. Sıpos und I. CsEH 
Eingegangen am 27. Mai 1958 


1) SAUNDERS, B.C.: Peroxydase. The Royal Institute of 
Chemistry Lectures, Monographs and Reports, 1957, No.1. — 
®) Matxovics, B., u. E. KovAcs: Kiserletes Orvostudomäny 10, 92 
(1958). — 8) KeıLın, D., u. E.F. HARTREE: Biochemic. J. 49, 88 
(1951). — *) Bauıs, A.K., u. W.S. Hare: J. Biol. Chem. 107, 767 
(1943). — 5) BoERI, E., u. R. BoNNiIcHSEN: Acta chem. scand. 6, 
968 (1952). — ®) VIGNEAUD, V. pu, H.S. LorRNnInG u. H.A. CRAFT: 
J. Biol. Chem. 107, 519 (1934). 


Elektrophoretische Trennung löslicher Organeiweiße auf Agar-Gel 


Agar-Gel als Medium zur elektrophoretischen Trennung 
von Proteinen!),?) hat erst in letzter Zeit durch die Entwick- 
lung der Immunelektrophorese®),?),®) zunehmende Bedeutung 
erlangt. Aber auch bei der elektrophoretischen Untersuchung 
von Humanseren für klinische Zwecke ergaben sich Fort- 
schritte®),8), besonders auf dem Gebiet der Lipoproteidfrak- 
tionen®). Angesichts der bisher wenig befriedigenden Ergeb- 
nisse bei Organ-Elektrophoresen auf Filterpapier lag es daher 
nahe, mittels einer standardisierten Agar-Technik®) eine bessere 
elektrophoretische Trennung löslicher Organeiweiße zu er- 
zielen, worüber im folgenden kurz berichtet werden soll. 


| 
| 


tathode Anode 


a 


Fig. 1. Organ-Elektrophoresen auf Agar-Gel. a Leberhomogenat, 
Kaninchen; b Nierenhomogenat, Kaninchen; c Leberhomogenat, 
Ratte. 130 V, 6 Std 


Leber und Nieren gesunder junger Kaninchen (3,5 bis 
4,5 kg) und weißer Laboratoriumsratten (240 bis 270 g) wurden 
nach Entblutung sofort herauspräpariert und mit eiskalter 
physiologischer NaCl-Lésung bis zur völligen Blutfreiheit 
durchspült. Unter Zugabe eines Veronal-Na-Puffers (py 8,6) 
erfolgte eine Homogenisierung 1- bis 2mal je !/, min. Die 
Organ-Homogenate wurden anschließend 1 Std bei 25000 g 
zentrifugiert. Nach Entfernung einer oberflachlichen Fett- 
schicht gelangte der klare Homogenat-Uberstand (Leber = 
3,5 bis 4,0 g-%, Nieren 2,5 bis 3,0 g-% Ges. E. W.} direkt zur 
elektrophoretischen Auftrennung, wobei prinzipiell wie bei 
Human-Seren verfahren wurde. Abweichend von den er- 
wähnten methodischen Vorschriften wurden lediglich längere 
Glasplatten (25 x 6 cm) benutzt, um eine größere Wanderungs- 
dauer (6 Std bei 130 V konst.) und damit eine bessere Dar- 
stellung der Einzelfraktionen der Homogenate zu ermöglichen. 
Die Proteinfärbung erfolgte wie üblich mit Amidoschwarz 10B. 

Fig.1 zeigt die Ergebnisse der elektrophoretischen Tren- 
nung auf Agar-Gel bei Leber und Niere von Kaninchen und 
Leber von Ratten. Durch die besonderen Verhältnisse der 
Agar-Elektrophorese (Elektroendosmose) erfolgt eine sowohl 
kathodische als auch anodische Wanderung. Man erkennt 
etwa 8 bis 10, besonders im kathodischen Bereich gut von- 
einander abgesetzte Einzelfraktionen von verschieden starker 
Protein-Färbbarkeit. Die Ergebnisse sind reproduzierbar. Die 
Auftrennungen ergeben bei den bisher untersuchten Organen 
und bei verschiedenen Tier-Spezies unterschiedliche Bilder, 
während für die gleichen Organe der gleichen Spezies stets 
dieselben Trennungen erhalten werden. 

Die geschilderte Methode scheint den bisherigen Organ- 
Elektrophoresen auf Filtrierpapier überlegen zu sein und er- 
öffnet Ausblicke für Organ-Immunelektrophoresen und für 
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präparative Trennungen. Über quantitative Ergebnisse und 
Versuche zur Zuordnung der erhaltenen Organ-Fraktionen zu 
den bisher bekannten Fraktionen des Serums soll an anderer 
Stelle ausführlich berichtet werden‘). 


I. Medizinische Klinik der Freien Universität Berlin, 
Berlin-Charlottenburg 9 


Eingegangen am 26. April 1958 


MICHAEL KESSEL 


1) Fretp, C.W., u. O. TEAGUE: J. Exper. Med. 8, 86 (1907); 
9, 222 (1907). — ?) Gorpon, A.H., B. Kem, K. Sepesta, O. KNESSL 
u. F. Sorm: Coll. eskoslov.-chem. Commun. 15, 1 (1950). — ?) Gra- 
BAR, P.: Proc. III. Internat. Congr. Biochem. Bruxelles 1955. New 
York: Academic Press Inc. Publishers 1956. — *) KEssEL, M.: 
Proc. VI. Coll.: Protides of the biological fluids, Bruges 1958. — 
5) PEzoLv, F.A.: Klin. Wschr. 1957, 475. — *) Pezoxp, F.A., u. 
H. Tuomas: Z. exper. Med. 129, 412 (1957). — 7) ÜRIEL, J., u. 
P. GRABAR: Ann. Inst. Pasteur 90, 427 (1956). — ®) WIEME, R. J.: 
Rev. Belg. Path. 25, 62 (1957). — Klin. Wschr. 1956, 1264. — 
®) WıLLıams jr., C.A., u. P. GRABAR: J. Immunology 74, 158, 397, 
404 (1955). 


Isolation of Serpine and Ajmaline from the Root of 
Rouvolfia Canescens 

It was observed by GHosH and Gupta!) that serpine in 
combination with reserpine was effective in the management of 
malignant hypertension and that the use of this preparation 
caused a definite improvement in both tubular and glomerular 
functions of the kidneys. The isolation of serpine from R. 
serpentina Benth was reported by CHATTERJEE and BosE?). The 
present investigation relates to the isolation of serpine as well 
as Ajmaline from the roots of R.canescens (West Bengal 
variety). 

Experimental. The whole roots of R. canescens were cut 
into pieces !/,”’ long which were then dried at a temperature 
of 40° C, so as to reduce the moisture content to 4%. The 
pieces were then ground in a mill to pass 40 mesh sieve. 60 Ibs. 
of the powder were percolated with 27 gallons of a solvent 
composed of 90% ethanol, 1% methanol and 0:05% acetic 
acid in a monel metal percolator having a capacity of 60 
gallons. The powder was steeped in the solvent in the perco- 
lator for one hour followed by draining out of the liquid in 
45 minutes. This process was continued for 48 hours. The 
total volume of the percolate was 20 gallons. This was con- 
centrated to 3-5 litres by distillation under vacuum and at 
a temperature not exceeding 45°C, 3-5 litres of the residue 
were then exhaustively extracted with 12 litres of benzene. 
The aqueous portion was poured into 7 litres of 0-1% acetic 
acid. This was filtered. The filtrate was covered with ether 
and made alkaline with NH,OH to a py 8-5. The ethereal 
layer was separated, washed with distilled water to free it 
from NH,OH, and then extracted with 4% hydrochloric acid 
in small portions at a time till the extract was just acid to 
congo red. The extracts were pooled and concentrated to 
1/,th of its original volıme by distillation under vacuum. 
This was cooled to 10°C when crystals resembling ajmaline 
hydrochloride (m. pt. 133 to 134° with decomposition) appeared. 
The yield of ajmaline hydrochloride was 5 to 6 gms. from 
60 Ibs. R. canescens root. The melting point of ajmaline as 
free base was found to be 158 to 160° C (d). 

The mother liquor was diluted with 4 times its volume of 
distilled water and was treated with NH,OH to precipitate 
the base. The base was extracted with ether. The ether 
extract was washed with distilled water to remove ammonia 
and evaporated to dryness at 30° C. The residue was dissolved 
in absolute alcohol and treated with conc. HCl added dropwise 
to make it just acid to congo red. This was then left overnight 
at 10°C when crystals resembling serpine hydrochloride 
(M. pt. 268 to 70° C with decomposition) separated out. The 
yield of serpine hydrochloride from 60 Ibs. R. canescens root 
powder was 500 mg. The melting point of serpine as free base 
was 212 to 14° (d). 

My thanks are due to Lt. Col. N. C. CHATTERJEE, Surgeon 
Superintendent, S. S. Karnani Memorial Hospital, for his 
permission to publish this paper and to Messrs. Gluconate 
Limited, Calcutta, for their generous supply of materials 
necessary for the experiments. 


Department of Biochemistry. S. S. Karnani Memorial 
Hospital, Calcutta, India 
Eingegangen am 8. Januar 1958 


1) Grosn, B. P., and J. C. Gupta: Indian J. Pharmacy 18, 311 
(1956). — ?) CHATTERJEE, A., and S. Bose: Experientia [Basel] 10, 
246 (1954). — Sci. a. Cult. 19, 512 (1954). 
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C,.-Hydroxylierung von Herzsteroiden 

Nachdem kürzlich festgestellt worden war, daß Digitoxin 
im tierischen Organismus einer C,,-Hydroxylierung unter- 
liegt!),2*), wurde in diesem Laboratorium auch noch geprüft, 
wie die quantitativen Verhältnisse liegen und ob dieser Prozeß 
gleichfalls bei anderen Herzsteroiden eine Rolle spielt. Dazu 
wurden jeweils der 24 Std-Harn und -Kot von 15 bis 25 Ratten 
untersucht, die eine subletale Dosis der untersuchten Verbin- 
dungen erhalten hatten. Die Isolierung von Mutterverbindung 
und Metaboliten erfolgte nach den schon veröffentlichten Prin- 
zipien?‘). Die Identifizierung der Metaboliten beruhte auf 
papierchromatographischen Vergleichen mit den entsprechen- 
den authentischen Herzsteroiden. Für die Auftrennung wurden 
Lösungsmittelsysteme mit Formamid als stationärer Phase?) 
sowie mit umgekehrten Phasen) benutzt. Die quantitativen 
Bestimmungen wurden mit Hilfe der Xanthydrol- oder m-Di- 
nitrobenzol-Reaktion?®) vorgenommen. — Die im folgenden 
nach den einzelnen Verbindungen (fettgedruckt = C,,-Hydroxy- 
lierungsprodukte) in Klammern angeführten Zahlen stellen 
— auf molarer Basis — den jeweils darauf entfallenden Pro- 
zentsatz der Gesamtausscheidung in Harn (erste Zahl) und 
Kot (zweite Zahl) dar. 

Nach intragastraler Applikation von Digitoxin sind in den 
Ausscheidungen Digitoxin (16/79), ,,Digitoxin-Konjugate‘‘ 
(2/6) und Digoxin (82/15) nachzuweisen. Bei gleichartiger 
Einverleibung von Digitoxigenin findet sich neben Spuren 
von Digoxigenin ausschließlich ein noch nicht näher charak- 
terisiertes Digitoxigenin-Konjugat. Nach intravenöser In- 
jektion von Lanatosid A werden identifiziert die Mutterverbin- 
dung (71/54), Digitoxin (4/44), Digoxin (25/2) und Lanatosid C 
(Spur/fehlt). Die Acetyl-Digitoxin-Fraktion wurde nicht 
untersucht. — Bei intravenöser Einspritzung von Gitoxin 
werden zurückerhalten Gitoxin (64/49), ,,Gitoxin-Konjugate‘‘ 
(33/47) und Diginatin (3/4). Nach intraperitonealer Injektion 
von Lanatosid B finden sich in den Ausscheidungen die Mutter- 
verbindung (29/5), Acetyl-Gitoxin«+ß (2/31), Gitoxin 
(62/63), Diginatin (7/1) sowie Lanatosid D (Spur/Spur). 

Die angeführten Ergebnisse sollen hier nur unter dem 
Gesichtspunkt der C,,-Hydroxylierung betrachtet werden. 
Dieser Prozeß läßt sich zwar bei allen untersuchten Herz- 
steroiden nachweisen, spielt jedoch zumeist keine wesentliche 
Rolle. Bei den entsprechenden Cardenoliden verlaufen wahr- 
scheinlich der Abbau im Stoffwechsel und/oder die Ausschei- 
dung mit Harn und Kot weitaus schneller als die relativ lang- 
sam vor sich gehende Hydroxylierung?®), so daß diese kein 
bedeutungsvolles Ausmaß erreichen kann. Digitoxin wird 
dagegen nur langsam abgebaut und ausgeschieden?4). Die 
Langsamkeit der Digitoxin-Ausscheidung beruht nun nicht 
nur auf dessen enterohepatischem Kreislauf?@), sondern auch 
auf der jetzt herauszustellenden Tatsache, daß das Glykosid 
praktisch nur als C,,-Hydroxylierungsprodukt Digoxin harn- 
fähig ist (vgl. die obigen Zahlenangaben). — Die getroffenen 
Feststellungen erklären die bekannte, besondere Kumulations- 
neigung des Digitoxins. 

Ausführliche Veröffentlichung im Arch. exp. Path. Phar- 
makol. 


Institut für Medizin und Biologie der Deutschen Akademie 
der Wissenschaften zu Berlin, Berlin-Buch 
Kurt REPKE 
Eingegangen am 22. Mai 1958 


1) Brown, B.T., S.E. WRIGHT u. G.T. Okita: Nature [Lon- 
don] 180, 607 (1957). — *) Repke, K.: a) Naturwiss. 45, 94 (1958). — 
b) Unveröff. — Arch. exp. Path. Pharmakol. 233, c) 261, d) 271 
(1958). — e) im Druck. —*) Kaiser, F.: Chem. Ber. 88, 556 (1955).— 
4) TSCHESCHE, R., G. GRIMMER u. F, SEEHOFER: Chem. Ber. 86, 
1235 (1953). 


Über a-Toxin (Lecithinase), $-Toxin, Hyaluronidase und 
gelatinolytisches Prinzip des Giftes von Clostridium Welchii Typ A 

Über die Anreicherung einzelner Komponenten des Gas- 
brandgiftes wurde mehrfach berichtet, so bezüglich «-Toxin 5), 
8-Toxin5>), Kollagenase?) und Hyaluronidase!). Im Rahmen 
weitergespannter Fragesteliungen versuchten wir, mittels 
chromatographischer und elektrophoretischer Trennverfahren 
aus dem gleichen Ausgangsmaterial nebeneinander die ge- 
nannten Komponenten in möglichst hohem Reinheitsgrad zu 
erhalten. Als Ausgangsmaterial diente ein nach?) dargestelltes 
Zentrifugat von Kulturen des Stammes BP6K*). Durch 
Fällung mit Methanol bei py 4,65 erhält man alle genannten 
Aktivitäten in guter Ausbeute (= P]). 

Ergebnisse: 1. Elektrophorese von P I in der Stärkesäule 
bei pp 9,0 trennt das schnell anodisch laufende gelatinolytische 


Prinzip und die langsamer anodisch wandernde H yaluronidase 
von den mehr im Startbereich verbleibenden Aktivitäten von 
a&-Hämolysin, Lecithinase, Allgemeintoxizität und #-Hamoly- 
sin. @-Hamolysin wandert zwar stärker anodisch als Lecithi- 
nase, eine befriedigende Trennung gelang jedoch auf dieser 
Basis nicht. Hyaluronidase und Gelatinase lassen sich nach 
Dialyse gegen 0,01 m Phosphatpuffer py 6,8 an der Hydroxyl- 
apatitsäule®) von anhaftenden Verunreinigungen (haupt- 
sächlich 9-Hämolysin) befreien. 

2. Die Gewinnung von ®-Hämolysin gelingt durch Ad- 
sorption an Hydroxylapatit®) und anschließende Elution mit 
Phosphatpuffer zunehmender Ionenstärke. Dabei erscheint 
zunächst Lecithinase («-Hämolysin), Gelatinase und etwas 
später Hyaluronidase, davon deutlich abgesetzt #-Hamolysin. 
Die verschiedenen von 5%b) angegebenen Reinigungsstufen 
(PI, II, III) und auch unser elektrophoretisch vorgereinigtes 
Material können so chromatographisch weiter aufgetrennt 
werden. 

3. Die Anreicherung von «-Hämolysin lief stets parallel 
mit der von Lecithinase C. Da mit zunehmender Reinheit die 
Elution immer unvollkommener gelingt, ist es empfehlenswert, 
zunächst den von anderer Seited&%,b) beschriebenen Weg zur 
Trennung von «- und #-Hamolysin zu gehen und dann das der 
&-Hämolysin-Fraktion noch anhaftende 9-Hämolysin durch 
Chromatographie an Ionenaustauscher IRC 50 weiter zu ver- 
mindern. 

Über die Pharmakologie der gereinigten Komponenten 
wird an anderer Stelle berichtet. Manche Stämme produzieren 
ebenso wie Clostridium histolyticum®) einen durch Cystein 


Tabelle 1 
Giftaktivität | Test Ausbeute| Anreicherung | Einh./mg N 
| 

| I = | 330000 
Lecithinase | aa 26% | etwa 7fach 1780 
| I 100% etwa 36fach 4350000 
Gelatinase | 53% etwa 8fach 600%) 
Hyaluronidase . . | IV | 45% | etwa 35fach 41000) 


a) Laborstandard. b) Laborstandard, entspricht etwa 3,1 Mill. I.E. 
Testverfahren: I Hämolyse [nach®®)]. II Antitoxinbindung 
[nach®)]. IIT Viskosimetrisch. IV Reduktometrisch. 


aktivierbaren Faktor, welcher aus Rinderserumglobulin eine 
langsam darmkontrahierende Substanz entwickelt und wie 
die Gelatinaseaktivität relativ schnell anodisch wandert. Über 
die erzielten Ausbeuten und Anreicherungen gibt Tabelle 1 
Aufschluß. 


Pharmakologisches Institut der Universität, Würzburg 


E. HABERMANN 
Eingegangen am 20. Mai 1958 


*) Der Division of Biologics Standards, National Institutes of 
Health, Bethesda, Maryland (USA), danken wir fiir die groBziigige 
Überlassung von Bakterienstämmen und Standard-Antitoxin. 

1) BAKER, E.M., M.E. WEBSTER, M.E. FREEMAN, S.G. CARY 
u. A.C. SANDERS: Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 91, 24 (1956). — 
?2) BIDWELL, E., u. W.E. van HEYNINGEN: Biochemic. J. 42, 140 
(1948). — 3) Locan, M.A., A.A. TyTELL, I.S. DANIELSON u. A.M. 
GRINER: J. Immunology 51, 317 (1945). — *) Prapo, J.L., R. Mo- 
NIER, E. Prapo u. C. FROMAGEoT: Biochim. Biophys. Acta 22, 
87 (1956). — 5) Rotu, F.B., u. L. PıLLEMER: J. Immunology a) 70, 
533 (1953); b) 75, 50 (1955). — ®) TiseLius, A., S. HJERTEN u. 

. Levin: Arch. Biochem. Biophys. 65, 132 (1956). 


Effect of Oestrogen and Progesterone on the Ionic 
Composition of Muscle 


HorvatH’) showed that the ionic composition of the 
uterus is dependent upon the hormonal state of the animal. 
On analysis of the myometrium-endometrium he found that 
the oestrogen dominated uterus of the rabbit showed a higher 
sodium content than the progesterone dominated tissue. The 
present work demonstrates that this is true for the guinea pig 
also and in addition, it is shown that this effect is specific to 
the uterus. 

Adult virgin guinea pigs (A. R. C. stock) with body weight 
of 300 to 400 gms were used. To obtain oestrogen dominance 
the animals were injected daily with 10gms of diethyl 
stilboestrol dipropionate (D. S. P.) intraperitoneally for 31 to 
35 days. Progesterone dominant animals were given similar 
injections of D. S. P. for 25 to 28 days followed by 6 daily 
injections of 2 to 3mgms of progesterone. Animals were 


rejected if the histological appearance of their vaginal smears 
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did not conform with the expected hormonal state. Animals 
were killed by a blow on the head and the required tissues 
were removed and analysed by flame photometry for total 
sodium and potassium content and also for total water con- 
tent‘). 

The results, Table 1, show that the sodium content of the 
oestrogen dominated uterus is significantly higher than that 
of the progesterone dominated tissue (P=<0:02)0:01). The 
hormonal state did not affect any other value. 


Table 1. Sodium and potassium content 


Sodium | Potassium 
meq/100 gm; meq/100 gm 
wet tissue | wet tissue 


| Hormonal state 


Tissu Percent- 
of animal 
| 


age water 


5009 Vitamin D, = 20000 I.E. im Testvolumen 3,5 ml 
(Konzentration: m/2780) bewirkten im Rohextrakt 87%, ın 
der gereinigten Fermentlösung 52% Hemmung der Aconitase- 
aktivität. 

Um die unterschiedliche Empfindlichkeit des Fermentes 
gegen Vitamin D, bei Rohextrakt und gereinigter Lösung zu 
klären, soll eine weitere Reinigung des Enzyms versucht wer- 
den. Ferner soll die Wirkung des Ergocalciferols auf andere 
Fermente des Citronensäureabbaues in Aspergillus niger 
studiert werden. 


Institut für Gärungsgewerbe, Berlin N 65 (Wissenschajtlicher 
Direktor: Prof. Dr. B. DREws) 


ERNST-ERICH BRUCHMANN 
Eingegangen am 17. Mai 1958 


Uterus dominant} 81-3 + 0-34| 32-6 + 1-30) 40-7 +0-90 
Oestrogen dominant 82-0 +0-35) 37-7 +0-10| 40:6 + 2-45 
Progesterone dominant) 80-0 + 0:24 21-8+0-65| 52-2 + 0-69 
(Oestrogen dominant | 79-5 + 1-00) 22-3 + 2-30] 51-7 +0-16 
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It is well known that the greatest reactivity of the uterus 
is found during oestrus and the least during dioestrus!),?). 
It is felt that the responsiveness of the uterus is correlated in 
some way with the ionic composition of the tissue. 

This work was done at the Department of Physiology, 
King’s College, Strand, London, W.C. 2, England. 


Laboratory of Chemical Pharmacology, National Heart 
Institute, National Institutes of Health, Public Health Service, 
U.S. Department of Health, Education, and Welfare, Bethesda, 
Maryland F. BARBARA HUGHES 

Eingegangen am 27. Mai 1958 


1) BRooksBY, J.B.: J. Physiology 90, 365 (1937). — ?) Csa- 
po, A., and M. GoovALL: J. Physiology 126, 384 (1954). — *) Hor- 
VATH, B.: Proc. Nat. Acad. Sci. [Wash.] 40, 515 (1954). — *) Huc- 
HES, F.B., and R.J.S. McDowaArr: J. Allergy 29, 201 (1958). 


Die Hemmung einer Aconitase aus Aspergillus niger durch Vitamin D, 


Nachdem pE Luca und STEENBOCK!) an Mitochondrien 
aus Nierenzellen vitamin-D-arm ernährter Ratten eine spezi- 
fische Hemmwirkung von Vitamin D, auf die Citratoxydation 
feststellen konnten, sollte untersucht werden, ob diesem Vit- 
amin eine ähnliche Wirkung auf Fermente des Citronensäure- 
abbaues bei Mikroorganismen zukommt. Anlaß hierzu gab 
vor allem die Frage nach der 
physiologischen Bedeutung 
des in Hefen und Schimmel- 
pilzen reichlich vorkommen- 
den Provitamins D, Ergc- 
sterin. 

Als Fermentmaterial diente 
Aspergillus niger NRRL 567, 
202 der wegen seines charakte- 
ristischen Citratstoffwechsels 
besonders geeignet erschien. 
Der Pilz wurde in einer syn- 
thetischen Nährlösung nach 
SHURAWSKI?) 2 Tage unter 
Rühren und Belüften heran- 
gezüchtet. Nach Ernten und 
sorgfältigem Auswaschen 
wurde er bei — 20°C ein- 
gefroren. Wirksame Aconitaselösungen wurden aus dem Ge- 
friermycel durch Auftauen und Extraktion bei 5° C mit der 
gleichen Menge m/15 Phosphatpuffer (py 7,4), Absaugen und 
Zentrifugieren erhalten. Die Messung der Aconitasewirkung 
erfolgte mit Citrat als Substrat bei py 7,4 durch Verfolgen der 
Extinktionszunahme bei 240 my.) im Zeiss-Spektrophotometer. 

Fig. 1 stellt den Einflu8 variierter Vitamin-D,-Mengen auf 
die Aconitaseaktivitaten von rohem Fermentextrakt (I) und 
einer gereinigten Enzymlösung (II) dar. Diese wurde durch 
mehrfache Ammonsulfatfraktionierung aus dem Rohextrakt 
gewonnen und enthielt das Enzym etwa 50fach angereichert. 
Vitamin D, wurde den Testen als klare wäßrige Lösung mit 8% 
Natriumcholat und 10% Athanol als Lésungsvermittler zu- 
gesetzt. Es war aus Methanol fünfmal umkristallisiert. Vor 
Zugabe des Substrates wurde 10 min mit Vitamin D, vor- 
inkubiert. Ein geringer Einfluß der als Lösungsvermittler 
benutzten Substanzen wurde durch Blindversuche berück- 
sichtigt. Die Extinktionsänderungen wurden im Zeitraum von 
5 (Rohextrakt) und 10 min (gereinigtes Ferment) gemessen. 


20 400 600 800 
Vitamin De 
Fig. 1. Wirkung von Vitamin D, 
auf Aconitase aus Aspergillus 
niger (J in Rohextrakt, JJ in ge- 
reinigter Fermentlösung. 250 y= 
100001.E. Vitamin D,) 


') Luca, H.F. DE, u. H. STEENBOCK: Science 126, 258 (1957). — 
Ref.: Angew. Chem. 69, 744 (1957). — Chemiker-Ztg. 81, 742 
(1957). — *) SHuRAwSKI, G. J.: Ber. Akad. Wiss. UdSSR 80, 797 
(1951). — Ref.: Chem. Zbl. 1955, 8280. — %) Raven, H.M.: Bio- 
chemisches Taschenbuch, S. 988. Berlin-Göttingen-Heidelberg: 
Springer 1956. 


Freisetzung von anoxygener Zellenergie 
unter Mitwirkung von elektronenübertragenden Cofaktoren 


Das Auftreten von nichtglykolytischen anoxygenen Ener- 
giewirkungen entdeckten wir beim Experimentieren mit 
anabiotischen Hefezellen, die im Zustand der Zytostase ebenso 
stark gären wie im Normalzustand, trotzdem aber zu keiner 
biosynthetischen Leistung mehr fähig sind!). Bringt man die 
Anabiosezellen jedoch unter streng anaeroben Bedingungen 
in Kontakt mit O,-freiem Zellkochsaft aus Mikroorganismen 
bzw. aus Krebs-, Organ- oder Drüsengeweben, so sind sie, ohne 
daß Sauerstoff hinzutritt, wie vordem dazu imstande, sich 
zu vermehren (Eiweißsynthese), Phosphat über die Zell- 
membran in sich aufzunehmen und z.B. Glykogen zu synthe- 
tisieren?®,b), 

Diese bis dahin in der Zellphysiologie unbekannt gebliebene 
anaerobe Wirkungsfähigkeit, die mit Gärung und Glykolyse 
nicht identisch ist’), läßt sich nur mit dem Vorhandensein 
eines anoxygenen Energiepotentials erklären, über das be- 
stimmte Zellarten (darunter auch Krebszellen) verfügen®). 
Reduktionsversuche erbrachten Aufschluß darüber, daß es 
sich bei der durch Zellkochsäfte induzierbaren anoxygenen 
Energie-Freisetzung um einen oxydoreduktiven Enzymprozeß 
handelt, der nur vonstatten gehen kann, wenn wirksame 
Elektronenakzeptoren, d.h. Cofaktoren in dehydrierter Form 
zugegen sind). 

Die Konzeption, die uns bei der systematischen Ermittlung 
einiger der hierbei in Betracht kommenden Wirkstoffe leitete, 
findet ihren Niederschlag in dem Ablauf unseres experimen- 
tellen Vorgehens, worauf wir wegen Raummangels erst in der 
Hauptveröffentlichung näher zu sprechen kommen können. 
Nachstehend ist es zunächst nur möglich, die bisher von uns 
identifizierten Elektronenakzeptoren, welche gemäß Anabiose- 
test?°) an der Freisetzung von anoxygener Zellenergie be- 
teiligt sind, offenkundig zu machen und tabellarisch kurz zu 
charakterisieren. 


Tabelle 1. Wirksamkeit der getesteten Cofaktoren 


| Ana- | Ana- 
Chemische Substanz | biose- Chemische Substanz | biose- 
| test | test 
Fettsäuren: | Phosphatide: | 
Erucasäure (puriss.) . . Rohlezitbin : | +++ 
Petroselinsäure (puriss.) _ Lezithin (acetalfrei) +++ 
+ | Hydrolysiertes Lezithin +++ 
Linolsäure (puriss.) . . + | Fettsäuren aus der Hy- | 
Linolensäure (puriss.) = drolyse des Lezithins . | +++ 
Arachidonsäure Rohkephalin . . +++ 
(etwa 60%) ... ++ ]Serin-Kephalin . 
Clupanodonsäure ++ | Colamin-Kephalin . . +++ 


— = negativ, + = schwach positiv, ++ = positiv, +++ = 
stark positiv. 


In Prüfung befinden sich zur Zeit: Glutathion (Disulfid- 
form), Dehydroascorbinsäure, Ergosterin, Cholesterin, Chole- 
sterinester, Squalen, Corticosteroide, weitere Phosphatide. 

Als unwirksam haben sich erwiesen: die energiereichen 
Phosphate (also auch ATP und ADP) und Acetyl-CoA. Unter 
Einwirkung von Natriumdithionit sind die in Tabelle 1 auf- 
geführten aktiven Cofaktoren wirkungslos. 
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Die Natur- 


Ausführliche Einzelberichte über die chemische Beschaffen- 
heit der verwendeten Substanzen und ihre Wirkungsgrade 
lassen wir in der Z. Naturforsch. und in der Schweiz. Z. allg. 
Path. Bakt. folgen. 


Zellphysiologische Abteilungen (Leiter: Prof. Dr. F. Wın- 
DIScH) des Instituts für Medizin und Biologie der Deutschen 
Akademie der Wissenschaften zu Berlin (Präsident: Prof. Dr. 
FRIEDRICH) und der Universitäts-Hautklinik der Charite, 
Berlin (Direktor: Prof. Dr. LinsEr) 

F. WınDIscH, U. GERHARDT und W. NORDHEIM 

Eingegangen am 16. Mai 1958 


1) Winpiscu, F., W. HEUMANN u. CHR. GosLicH: Biol. Zbl. 74, 
646 (1955). — 2) Winpiscu, F., W. Heumann u. W. NorDHEIM: 
a) Z. Naturforsch. 12b, 348 (1957). — b) Z. Krebsforsch. (im Druck). 
c) Hoppe-Seyler’s Z. physiol. Chem. 306, 195 (1957). — 8) Wın- 
DISCH, F.: Schweiz. Z. allg. Path. Bakt. (im Druck). — *) Wın- 
DISCH, F., u. W. NoRDHEIM: Experientia [Basel] 13, 155 (1957). — 
WinpiıscH, F., H. KERNER u. W,ScHacHt: Z. Naturforsch. (im 
Druck). — 5) Wrnpiscu, F., H. HAEHN, W. NORDHEIM u, W. HEU- 
MANN: Z, Naturforsch. (im Druck). 


Quantitative Untersuchungen zur Aufhebung 
der corticoidbedingten Nebennierenrindenatrophie durch ACTH 


Die Verabfolgung von Glucocorticoiden führt über eine 
Hemmung der corticotropen Funktion des Hypophysenvorder- 
lappens zu einer Inaktivitätsatrophie der Nebennierenrinde, 
die durch gleichzeitige ACTH-Gaben vermindert bzw. auf- 
gehoben werden kann!),®). Quantitative Untersuchungen über 
die zur Hemmung der corticoidbedingten NNR-Atrophie not- 
wendigen ACTH-Mengen an ausreichend großen Tiergruppen 
liegen bisher nicht vor. 

Unsere Versuche wurden an 190 Rattenmännchen mit 
einem Ausgangsgewicht von 50 bis 60g durchgeführt. Die 
Tiere erhielten 0,5 mg bzw. 1,0 mg Cortisonacetat, 2 bzw. 6 IE 
Depot-ACTH und Kombinationen von 1 mg Cortisonacetat 
+1 IE bzw. 1,5; 2 oder 6IE ACTH/Tag subkutan 10 Tage 
lang injiziert*) und wurden 24 Std nach der letzten Hormon- 
gabe getötet. Die Nebennierengewichte wurden nach Fixie- 
rung in Zenkerscher Lösung bestimmt. Die Ergebnisse sind 
aus Tabelle 1 zu ersehen. 


Tabelle 1. Mittelwert (Mw.) des Nebennierengewichtes 


_Nebennierengewi icht (Mw. ) 
Anzahl 
der Art der Behandlung | mg/100 g 
Tiere absolut (mg) | Körper- 
gewicht 
1 30 | Aquadest.. . . . . . | 17,2 (+3,33) 29,8 
2 10 0,5 mg Cortisonacetat . 11,7 (+2,26) 21,8 
3 30 1,0 mg Cortisonacetat . 9,4 (+1,79) 16,4 
4 15 2 IE Depot-ACTH 22,4 (+2,7) 35,8 
5 15 6 IE Depot-ACTH . . | 26,5 (+2,74) | 46,7 
6 30 1 mg Cortisonacetat + 
1 IE Depot-ACTH . 9,7 (+1,54) 17,4 
7 20 1 mg Cortisonacetat + 
1,5 IE Depot-ACTH 13,0 (+1,89) 22,2 
8 25 1 mg Cortisonacetat + 
2 IE Depot-ACTH . | 19,0 (+4,21) 33,2 
9 3 1 mg Cortisonacetat + 
6 IE Depot-ACTH . | 30,8 (+8,8) 51,9 
1:2 = 3,09; 1:4 = 5,101; 3:7 = 5,194; 6:7 = 5,504: 7:8 = 
6,708; P<0,001. — t für 2:3 = 3,167; 4:5=3,218; P<0,01. — 


t für 3:6= 0,198; 4:8 = 2,242; 1:8= 2,293, 5:9= 1,782; P<0,05. 


Aus den Werten ergibt sich, daß die durch 1 mg Cortison 
täglich hervorgerufene Nebennierenrindenatrophie durch 
gleichzeitige Verabfolgung von 2IE ACTH bei 50 bis 60g 
schweren Rattenböcken bei einer Behandlungsdauer von 10 Ta- 
gen aufzuheben bzw. eine leichte Stimulierung der NNR 
hervorzurufen war. Vergleicht man die äquivalenten Neben- 
nierengewichte (Tabelle 1) miteinander, so ergibt sich durch 
einfaches Interpolieren, daß etwa 1,8 IE ACTH pro Tag in der 
Lage waren, die atrophisierende Wirkung von 1 mg Cortison- 
acetat pro Tag auszugleichen. Nach 0,5 mg Cortisonacetat 
allein entsprechen die Mittelwerte der Nebennierengewichte 
denen nach Behandlung mit 1,0 mg Cortisonacetat + 1,5 IE 
Depot-ACTH. 

Ob diese Ergebnisse Folgerungen hinsichtlich der Größe 
der ACTH-Sekretion des Hypophysenvorderlappens erlauben, 
sei noch dahingestellt. Die Möglichkeit, die Äquivalente durch 
Umrechnung auf das Körpergewicht zu verallgemeinern und 


wissenschaften 


auf die ausgewachsene Ratte zu übertragen, soll in weiteren 
Versuchen geklärt werden. Über die Veränderungen der 
Sudanophilie und des Ascorbinsäurespiegels der Nebenniere 
wird an anderer Stelle ausführlich berichtet. 


Institut für experimentelle Endokrinologie der Charite, 
Berlin (Direktor: Prof. Dr. W. HoHLWEG) 
W. HoHLweg, U. LASCHET und CH. CZECZATKA 
Eingegangen am 7. Mai 1958 


*) Das Depot-ACTH wurde vom Arzneimittelwerk, Dresden, 
das Cortisonacetat (Scheroson) von der Schering A. a Berlin, 
dankenswerterweise zur Verfiigung gestellt. 

1) Vasama, R., L. KALLIOMAKI, R. VASAMA u. E. NAATANEN: 
a) Ann. Med. Exp. Biol. Fenn, 35, Suppl. 1 (1957). — b) The adrenal 
cortex and administration of ACTH, Cortisone and a combination 
of ACTH and cortisone. Kirjapaino Polytypos Turku 1957. — 
®) KRACHT, J.: Naturwiss. 45, 61 (1958). 


Fractionation, Nucleic Acid Distribution and Respiration 
of Ehrlich Ascites Tumor Cells 


The Ehrlich ascites tumor consists of purely cancerous 
mouse cell population. For this reason it is used, since the 
recommendation by G. KLEIn!), as a comparative yardstick 
of quantitative oncology. Despite the fact that an increasing 
number of investigations and recently a symposion?) dealt 
with various features of this tumor, there seem to be no data 
in the literature concerning its subcellular fractions and their 
nucleic acid content. Furthermore, although the measurements 
of WARBURG and HIEPLER®) on respiratory and glycolytic 
activities of this tumor in serum and in the ascitic fluid 
provided first adequate estimation of the metabolism in 


purely cancerous tissue, it is important, from the viewpoint 


oi Cell Physiology, that such data be related not to dry weight 
but to cell or to unit of DNA basis. The last way of expressing 
metabolic activities is preferable, because as a rule the poly- 
ploid normal cells contain a correspondingly larger cytoplasm. 
This may not be true of tumor cells which are known to be 
poor in organized structures in the cytoplasm. For this reason 
this characteristic feature of tumor cells may become evident 
only when comparisons are made on DNA unit basis. 

In this laboratory the DNA content of counted suspensions 
of Ehrlich ascites tumor cells was determined. The average 
of 6 measurements has shown 13:2 x 101?g DNA per cell. 
In most diploid mouse cells the amount of DNA per nucleus 
is 5x 107%g4). Our data indicated thus hypertetraploid 
cells with a high degree of mitotic activity. Such chromosomial 
numbers were found by HauscuKa5*) in Ehrlich clone 1 or 
Kazıwara’s EL 885»). In our experiments the suspension 
containing 1 Xx 10® cells consumed 2:7 to 3:0 mm? oxygen 
(1 hr., 37°, pu 7:4). On DNA basis, however, the comparable 
value is 2-6 times lower (13-2/5 = 2-6). It is seen that using 
the physiological basis of DNA unit as reference the respiration 
of Ehrlich ascites tumor appears very low in comparison e.g. 
with liver (1:8), whereas on dry weight basis the difference 
is not too striking (5:10). 

Table 1 shows the average of 5 fractionations of the sus- 
pensions containing each 370 x 10% cells. By slow centrifuga- 
tion the red blood cells were removed with the ascitic fluid, the 
tumor cells were washed twice with Ringer solution, adjusted 


Table 1. Fractionation and RNA distribution in Ehrlich ascites 


tumor cells 
RNA Protein Nitrogen 
Fraction Total | PerCell| Total | PerCel| 3-2: 
(mg.) | (107% g)} (mg.) | (1077? g) 
Nuclei 45943 4:7 3.150 | 8-5 
Mitochondria. . | 0-340 0-9 1-150 0-24 
Microsomes. . . | 0-592 1-6 0-590 1-6 1-0 
Supernatant . . | 4-650 | 12-6 5:6 151 0:87 


to the above count and resuspended in a small volume (2 to 3 
mls) of isotonic sucrose. This suspension was homogenized in 
a loose Potter-Elvehjem homogenizer adding some Berkshire 
sand. Presence of sand enabled the breakage of cells. The 
sand was washed twice with small volumes of sucrose. Diffe- 
rential centrifugation was performed essentially as indicated 
earlier®2). All work was done at 2 to 4°. In other experiments 
the suspension of cells in cellophane bag was exposed to 
ultrasonic vibration of 400 kCy (piezoelectric ultrasonorator, 
Crystal Research Laboratories, Hartford, Conn.) for 10 seconds. 
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Most cells were broken, the residuum of unbroken cells removed 
by low speed centrifugation and its DNA content subtracted 
from the original value. Fractionation of sonically broken 
cells gave data comparable to those of Table 1. 

The data show a great preponderance of the mass of 
nuclei and the unorganized supernatant against the total mass 
of preformed cytoplasmic elements. The proportion of RNA 
to protein nitrogen (designated as B. Q., basophilic quotient) 
is the same as in normal cell fractions but the distribution of 
RNA shows a shift toward unorganized supernatant frac- 
tion, whereas ergastoplasma-bound (microsomial) RNA is 
very small in amount per cell. This shift in the concentration 
of protein nitrogen and of RNA toward nucleus and the 
supernatant is seen also in. liver carcinogenesis and seems to 
be an important feature of malignant transformation®»). The 
very low amount of respiratory elements in Ehrlich ascites 
tumor cells reflects the low respiratory capacity of these cells 
in accord with the main feature of WARBURG’S concept of 
carcinogenesis’). The relatively high concentration of cyto- 
chromes observed in ascites tumor cells®) has to be reevaluated 
in the view of their high DNA content just as their rate of 
respiration. 


Department of Pathology, Columbia University and Francis 

Delafield Hospital, New York City 
Sırvıo FIALA 

Eingegangen am 5. Mai 1958 

1) KLEIN, G.: Cancer 3, 1052 (1950). — ?) HAuscHka, TH.S,., 
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(1956). — b) Fed. Proc. 16, 356 (1957). — ?) WARBURG, O.: Science 
123, 309 (1956). — ®) Scumipt, C.G., and H. ScHLier: Naturwiss. 
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Respiratory Damage in Liver Cells During Experimental 
Carcinogenesis 


WARBURG’S concept of malignant growth as resulting from 
the damage to respiration!),*) is known to meet even now 
an opposition from a group of investigators who maintain 
that the respiration in tumors and during carcinogenesis is 
not substantially changed®),*). Both conflicting views were 
stated clearly in recent series of discussions5). A support to 
the view opposing WARBURG’S concept was communicated 
to this journal few months ago by A.A. HanpJıoLov®) who 
found only an insignificant change in the rate of respiration 
in liver slices of rats fed carcinogenic azodye (4-DAB) and in 
developed tumors. His measurements were based not only on 
the dry weight (Qo,) but also on the DNA content of the 


Table 1 


Qo, | 10") (DNA 10) 


Tissue 


Normal rat liver . 8-0 8-0 
200 days 3’-Me-4-DAB . . 8-0 4:0 3°53 
Novikoff hepatoma .. . 9:8 1:6 1°25 
Ehrlich ascites tumor . . | 5:0 2:7 11 


respiring tissue. Assuming the constancy of DNA content 
of animal cells’), the measurement of metabolism on per cell, 
or unit of DNA, basis is physiologically more meaningful than 
simple Qo, determination. For this reason the data of Hap- 
JIoLov, if correct, would indeed be incompatible with War- 
BURG’S concept. 

The data obtained in this laboratory are, however, in 
sharp contrast to those obtained by HapjıoLov. In our 
experiments the rats (Sprague Dawley) were fed with 3/- 
Methyl,4-dimethyl aminoazobenzene. This derivative differs 
in action from 4-DAB only by being effective in 100% ani- 
mals instead of lower percentage with 4-DAB. After perform- 
ing manometric measurements (py 7:4, Krebs solution), 
DNA was extracted from tissue slices by the method of 
SCHNEIDER ®) and determined colorimetrically with diphenyl- 
amine. In corresponding aliquots of fresh homogenized tissue 
the number of nuclei was counted using methyl green as stain 
for nuclear DNA. Results, summarized in Table 1, are average 
of several determinations. The second column indicates the 
amount of mm’ oxygen consumed in 1 hour at 37° by equi- 


valent of tissue containing 1 x 10% nuclei. The last column 
relates the same to 1 x 10° DNA units, that is 5 x 107! g DNA, 
because this is the DNA content of average diploid nucleus 
of rat tissues®). One can see that on this physiologic basis 
there is a striking diminution in the rate of respiration 200 days 
after initiation of feeding. The actual difference is, however, 
stili greater. One has to realize that the liver tissue even at 
this stage of carcinogenesis represents a mixture of normal 
and tumor cells. The values obtained give thus only an overall 
picture about the status of the organ and do not reflect the 
degree of respiratory damage in affected cells. For this reason 
the data we obtained with Novikoff hepatoma and with 
Ehrlich ascites tumor cells are included also in the table. The 
percentage of non cancer- 
ous cells in first of these 
tumors is small, in the 
second one the cell popu- 
lation is all cancerous. The 
values obtained _ reflect, 
therefore, more closely the 
great depletion of respira- 
tion in tumor cells. 

The question whether 
the damage to respiration Fig. 1. Mitochondrial protein ni- 
occurs also during carcino- trogen and organized (micro- 
genesis is answered by somial) RNA in liver carcino- 
Fig.1 which illustrates the zus 
gradual disappearance of 
respiratory elements (mitochondria) from the average liver cell 
of rat in the course of feeding with carcinogen. As may be 
seen, this damage goes almost parallel to the gradual depletion 
of ergastoplasmabound RNA. This, in its turn, is manifes- 
tation of the loss of ergastoplasma and of general dediffe- 
rentiation of the cytoplasm during carcinogenesis. 


One has to add that the same picture of respiratory damage 
emerges whenever the resulting tumor and analogous tissue 
are compared on DNA unit basis as we have recently pointed 
out (in process of publication). The lack to realize that the 
scarcity of mitochondria is not only a property of liver tu- 
mors?®),11) but a general feature of carcinogenesis and the lack 
to base metabolic determinations on per cell or unit of DNA 
basis seem to be the main reasons delaying unnecessarily 
the acceptance of WARBURG’S concept of respiratory damage 
jn carcinogenesis. 
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Zur Atiologie der Lymphogranulomat 


Die Lymphogranulomatose wird heute auf Grund ihres 
bösartigen, oftmals infiltrierenden und destruierenden Wachs- 
tums von den meisten Forschern den malignen Neoplasmen 
zugerechnet. Schon mehrmals wurden subzelluläre Partikeln 
als Ursache dieser Krankheit angenommen und für die mög- 
liche Infektiosität derselben verantwortlich gemacht!),?),3). 
In umfangreichen elektronenmikroskopischen Untersuchungen 
der letzten Jahre wurden in einer Reihe von Leukosen und 
soliden Geschwülsten®-”), vor allem bei der Maus und beim 
Huhn, subzelluläre virusartige Partikeln gefunden, die für die 
Entstehung dieser Krankheiten von Bedeutung sein dürften. 
Daher erschien uns eine elektronenoptische Untersuchung des 
Blutes und der spezifischen Zellen eines Lymphknotens eines 
an Lymphogranulomatose Erkrankten zur weiteren Klärung 
der Ätiologie dieser Krankheit wesentlich. 

Methodik. Das Material stammt von einem 44jährigen 
Landwirt mit klinisch, cytologisch und histologisch eindeutig 
gesicherter Lymphogranulomatose. (Erkrankungsdauer etwa 
4 Monate, die letzten 5 Wochen vor der Materialentnahme 
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remittierende Temperaturen zwischen 38 bis 40° C bei Leuko- 
cytose, Lymphopenie, Eosinophilie, Pruritus, Hautinfiltra- 
tionen, Leber-, Milz- und Lymphknotenvergrößerung.) Die 
elektronenoptische Untersuchung wurde an hochtourigen 
Sedimenten des Serums und an ultradünnen Schnitten eines 
stark vergrößerten Inguinal-Lymphknotens durchgeführt. Das 
Citratblut wurde zweimal zur Eliminierung der zellulären Ele- 
mente und eventueller Bruchstücke von Zellen 10 min bei 
3000 U/min zentrifugiert. Anschließend wurde das hoch- 
tourige Sediment (20000 x g) direkt auf befilmten Blenden 
aufgefangen, mit Osmiumdampf fixiert und auf der Blende in 
destilliertem Wasser ausgewaschen. 

Für die Herstellung ultradünner Feinschnitte wurde das 
Lymphknotengewebe in gepufferter Osmiumsäurelösung (py 
7,2) fixiert, mit Phosphorwolframsäure kontrastiert, nach der 

Anweisung von BERNHARD 
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@ entwässert und nach der Vor- 

schrift von Borysko u. Mit- 

: arbeiter bei 58°C in einem 

Gemisch von Methyl- und 
Butylmethacrylat (1:9) ein- 


Fig. 1. Partikuläre Elemente 
aus dem hochtourigen Blut- 
serum-Sediment eines an Lym- 
phogranulomatose Erkrankten. 


gebettet. 

Ergebnisse. Im hochtouri- 
gen Sediment des Serums 
fanden sich runde Granula 
mit einem Durchmesser von 
60 bis 80 my (Fig.1). Diese 


Ome 4 
besitzen oft einen zentral ge- 


legenen Hohlraum. Sie ähneln 
in ihrer Größe weitgehend den Partikeln, die von H. RıcH- 
TER auf der Chorioallantoismembran des bebrüteten Hühner- 
eies nach Injektion von zellfreien Lymphogranulomatose- 
Gewebsextrakten beobachtet wurden. Durch die Unter- 
suchung ultradünner Schnitte konnten im Cytoplasma ein- 
zelner Zellen, vorwiegend der Sternbergschen Riesenzellen, 


Fig. 2a u. b. Virusartige Partikeln im Cytoplasma von Lymph- 
drüsenzellen des gleichen Patienten. [Vergrößerung a) 16200mal; 
b) 27000mal] 


virusartige Partikeln nachgewiesen werden (Fig. 2). Sie 
stimmen in ihrer Größe mit den im Serum gefundenen Granula 
überein. Je nach Schnittdicke erscheinen diese Körperchen 
als kleine Bläschen oder als kompakte Granula. Sie wurden 
hauptsächlich in der Nähe des Golgi-Apparates gefunden. 
Außerdem wurden einzelne dieser virusartigen Partikeln in der 
Nähe der Zellmembran gesehen. 

Die Frage der Spezifität und ätiologischen Bedeutung dieser 
virusähnlichen Partikeln für die Lymphogranulomatose muß 
noch völlig offen bleiben. Unsere Mitteilung soll dem Zwecke 
dienen, weitere Untersuchungen auf diesem Gebiete anzuregen. 

Institut für Medizin und Biologie, Berlin-Buch, II. Medi- 
zinische Klinik der Charite, Berlin, und Technische Universität, 
Lehrgebiet Biologie, Berlin-Charlottenburg 

U.HEINE, A. KRAUTWALD, ].-G.HELMcKE und A. GRAFFI 

Eingegangen am 10. April 1958 


1) RıcHTER, H.: Dtsch. med. J. 1953, 145. — *) Bostick, G.: J. 
Immunology 59, 189 (1948). — *) LuNpBEck, H., u. S. LOFGREN: Acta 


med. scand. 138, 71 (1950). — *) CLAUDE, A., K.R. PorTER u. 
E.G. Pıckeıs: Cancer Res. 7, 421, 430 (1947). — OBERLING, CH,, 
W. BERNHARD, P, VIGIER u. A. DooNTcHEFF: Experientia [Basel] 
10, 1 (1954). — 5) BEARD, D., E.A. Eckert, T.Z, CsAxy, D.G. 
SHARPU. J.W. BEARD: Proc. Soc. Exp. Biol. Med. 75, 533 (1950). — 
6) DmocHowskı, L., u. D.H. Moore: J. Nat. Cancer Inst. 15, 3 
(1954). — OBERLING, CH.: Presse med. 1956, 23. — 7) HEINE, U., 
A. GRAFFI, J.-G. HELMCKE u. A. Ranpr: Naturwiss, 44, 449 (1957). 


Untersuchungen über den Wirtspflanzenkreis von drei Rebenviren 


Die verbreitete Reisigkrankheit der Rebe ist als ein Kom- 
plex verschiedener hochinfektiöser Virosen aufzufassen, von 
denen drei Erreger in jüngster Zeit aufgefunden, isoliert und 
näher bestimmt wurden!). 36 Pflanzenfamilien mit 82 Arten 
ermittelte ich als Wirte für das Panaschürevirus. Eine Familie 
mit 17 Spezies beherbergt das Jaune-canare-Virus, während 
das Deformationsvirus nachweislich auf drei Familien mit 
insgesamt 11 Pflanzenarten hospitiert. Ökologisch bedeutungs- 
voll für die Praxis sind die Wirte des Panaschürevirus, da sich 
unter ihnen 11 einheimische Weinbergunkräuter befinden und 
10 Nutzpflanzen, die in südlichen Ländern als beliebte ren- 
table Zwischenkulturen in den Weinbergen angebaut werden. 


Die Deutsche Forschungsgemeinschaft finanzierte meine 
Untersuchungen, wofür bestens gedankt sei. Sie wurden 
überwiegend an der Biologischen Bundesanstalt, Institut für 
Weinbau, Bernkastel, durchgeführt. 


Botanisches Institut der Universität, Freiburg i. Br. 


GERTRUD OCHS 
Eingegangen am 2. Juni 1958 


1) Ochs, G.: a) Vortrag 64. Bot. Tagg 1957. — b) Z. Pflanzen- 
krankh. 65, 1 (1958). 


Intact. 


p an biologischen 
Objekten mit einer Zweiwellenlängenmethode 


Bei interferenzmikroskopischen Massenbestimmungen wur- 
den vielfach bisher die biologischen Objekte, die zur Unter- 
suchung nicht in Wasser eingeschlossen werden konnten, in 
zwei Medien mit voneinander abweichenden Brechungs- 
indices untersucht!). Die Anwendung von zwei Einschluß- 
mitteln bei Messungen an einer größeren Zahl gleichartiger 
Objekte diente dazu, die Dicke, die als unbekannte Größe in 
die Formel für den Massenwert eingeht, zu eliminieren. Gegen 
dieses Vorgehen bestehen einige grundsätzliche Bedenken. 
Es wurde dabei nämlich vorausgesetzt, daß die Dicke des zu 
untersuchenden Bereiches in beiden Einschlußmitteln genau 
die gleiche ist. Ein identischer Objektbereich kann aber meist 
nicht in der Folge mit zwei verschiedenen Einschlußmitteln 
untersucht werden. Man konnte daher nur durch Messungen 
an einer größeren Zahl weitgehend gleichartiger Objekte zu 
einem Mittelwert gelangen. Ferner bestand die Gefahr, daß 
die zwei Einschlußmittel auf die Präparate unterschiedliche 
Wirkungen ausüben. So können bei mit Wasser mischbaren 
Einschlußmedien an fixiertem biologischem Material nach 
einiger Zeit Quellungs- oder Schrumpfungserscheinungen auf- 
treten, bis ein stabiler Zustand erreicht ist. 

Diese Schwierigkeiten veranlaßten uns, nach Methoden zu 
suchen, die es erlauben, Messungen an einer identischen Objekt- 
stelle unter Verwendung eines Einschlußmittels in schneller 
Folge durchzuführen. Wir gehen dabei von der Tatsache aus. 
daß der Brechungsindex einer Substanz von der Wellenlänge 
des durchfallenden Lichtes abhängig ist. Bei Verwendung des 
Mikroskops der Firma Baker?) läßt sich das Vorgehen bei einer 
Methode mit zwei Wellenlängen mathematisch durch nach- 
stehende Formel (1) zum Ausdruck bringen: 


(1) 
F 180a(1—N) 
Dabei bedeutet M/F die Masse pro Flächeneinheit. gy, und g, 
sind die bei den Wellenlängen A, und A, gemessenen Phasen- 
differenzen in Grad. « ist das spezifische Refraktionsinkrement 


[Mittelwert fiir die in tierischen Zellen vorkommenden Stoffe 
nach BARER?) 0,18 cm?/g]. 


Die Konstante N ist gegeben durch den Ausdruck 


N= (ng, — 


wobei nz der Brechungsindex des Einschlußmittels und ny 
der Brechungsindex des Wassers ist. Die Indices 1 und 2 be- 
ziehen sich auf die zwei Wellenlängen. 
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Innerhalb welcher Grenzen eine Anwendbarkeit dieser 
Methode erwartet werden kann, läßt sich aus Formel (1) an- 
nähernd festlegen. Diese gibt einen linearen Zusammenhang 
zwischen den bei zwei verschiedenen Wellenlängen gemessenen 
Phasendifferenzen p, und g, und dem gesuchten Massenwert 
M/F. In der Fig.1 ist diese Beziehung graphisch dargestellt. 
Der gesuchte M/F-Wert ist durch den Schnittpunkt der 
a-Kurven mit den horizontalen @,-Geraden festgelegt und 
wird an der Abszisse abgelesen. Gut meßbar sind die M/F- 
Werte nur in den Bereichen, wo die p,-Kurven gegen die 
q,-Geraden stärker geneigt sind. Das gezeigte Diagramm 


40° 
\\\ 


SS 8 

ks 

& 
—— 


ur 
Fig. 1. Darstellung der Beziehung 9, = 1,27 gg — 1,04 - 1012 M/F. 
(M/F in g/y®; 9, und g,in Grad). Abszisse: M/F. Ordinate: g,. Die 
Werte für 9, sind als Parameter angeschrieben. Einschlußmittel: 
Glycerin. A,=436mp, A, = 546 mp 


(Fig. 1) gilt für Glycerin als Einschlußmittel und für die Hg- 
Wellenlängen 4,=436my und 4,= 546 mu. Die untere 
Grenze der Meßbarkeit liegt hier bei M/F-Werten von einigen 
10712 g/u2. 

Günstigere Verhältnisse erhält man durch Verwendung 
von zwei weiter auseinander liegenden Wellenlängen sowie bei 
Einschlußmitteln mit höherer Dispersion. In obiger Dar- 
stellungsweise äußert sich das darin, daß die 9,-Kurven bereits 
bei kleineren Abszissenwerten nach unten abbiegen. 


Der Deutschen Forschungsgemeinschaft danken wir für 
die Unterstützung unserer Arbeiten. Eine ausführlichere Ver- 
öffentlichung soll an anderer Stelle erfolgen. 


Hirnpathologisches Institut der Deutschen Forschungs- 
anstalt für Psychiatrie, Max-Planck-Institut, München 


H. HAGER und H. PEHLAND 
Eingegangen am 16. Mai 1958 


1) BARER, R.: The interference microscope in quantitative 
cytology. London u. Croydon: C. Baker of Holborn Ltd. 1956. — 
*) Smitu, F.H.: Research 8, 385 (1955). — ®) BARER, R., u. S. Jo- 
SEPH: Quart. J. Microsc. Sci. 95, 399 (1955). 


Der Einfluß der Temperatur auf Atmung 
und aerobe Glykolyse der Froschleber 


Obwohl der Sauerstoffverbrauch der Froschleber unter 
dem Einfluß der Temperatur schon mehrmals Gegenstand von 
Untersuchungen wart), liegt bis heute nur eine entsprechende 
Veröffentlichung über die aerobe Glykolyse dieses Gewebes 
vor?). Ihre Veränderung mit der Temperatur ist insoferne 
von Interesse, als am Warmblütergewebe, und zwar am Meer- 
schweinchendarm, gezeigt werden konnte, daß das Maximum 
des Verhältnisses: aerobe Glykolyse/O,-Verbrauch nicht bei 
37°, sondern bei 34° lag’). Gerade diese Temperatur ist aber 
für die Wärmeregulation der homoiothermen Tiere kritisch, 
und es konnte sonach der in vitro-Befund als gewisser Aus- 
druck für eine Vorbedingung der Homoiothermie auf zellu- 
lärem Niveau betrachtet werden. Der Meerschweinchendarm 
zeigt jedoch, was seine gegenüber stoffwechselaktiven Warm- 
blütergeweben®) niedrige Aktivierungsenergie und sein im 
Vergleich zur Säugerleber) refraktäres Verhalten gegenüber 
dem kombinierten Einfluß von Temperaturerhöhung und 
Dinitrophenol betrifft, eigentümliche Ähnlichkeiten mit 
Kaltblütergeweben. Zur Präzisierung der von RUMMEL u. 
Mitarb.%) gemachten Beobachtung ist es demnach vorerst 
notwendig, nachzuprüfen, ob ein typisches Kaltblütergewebe 
ein anders gelagertes relatives Maximum (Glykolyse/Atmung) 
aufweist als der Säugerdarm. 


Die Untersuchung der Atmung und (endogenen) aeroben 
Glykolyse der Froschleber (Rana esculenta, Winter- und 
Sommerfrösche, Gewicht: 30 bis 50g) erfolgte nach dem 
indirekten Verfahren von WARBURG in substratfreier Krebs- 
Bicarbonat-Ringerlösung von der für Kaltblütergewebe er- 
forderlichen Isotonie. Sonstige methodische Einzelheiten wie 
in vorangegangenen Untersuchungen 8). 

Es ergibt sich (Tabelle 1), daß die Leberatmung des 
Sommerfrosches zum Teil signifikant höher ist als die des 
Winterfrosches. Dagegen ist an der Sommerfroschleber die 
aerobe Glykolyse, besonders bei höheren Temperaturen, tiefer 


Tabelle 1. Atmung und aerobe Glykolyse der Froschleber im Tempe- 
raturbereich 17,5 bis 42,5° C 


Tempe- Glykol 
r 
17,5 | W 9 | 0,665 1,388*) | 0,204 0,306 
Ss 6 | 0,733 1,034*) | 0,102 0,138 
23.51 40 10.903 1,394*) | 0,180 0,197 
Ss 6 | 1,003 0,926*) | 0,176 0,175 
27,5 | W 9 1,035 *) 1,533 *) 0,270 0,261 
S 6 | 1,725*) | 0,973*) | 0,224 0,128 
325 | W 8 1,262 *) 1,334 *) 0,474 *) 0,375 
| S 6 | 2,000*) | 1,012*) | 0,281*) | 0,140 
37,5 | W | 7 | 1,677*) | 1,496 | 0,294*) | 0,474 
S 6 | 2,561 *) | 1,350 0,580*) 0,226 
42,5 | W 5:| 4,743 1,582 1,502*) 0,862 
s | 6| 4,831 | 1348 0,797*) | 0,435 


W: Winterfrosch; S: Sommerfrosch. 
*) Statistisch signifikante Differenz zwischen W und S. 


als an der Winterfroschleber. Dieser Befund steht wohl mit 
dem stark unterschiedlichen Leberglykogengehalt der beiden 
Saisonformen’) im Zusammenhang. Das absolute Maximum 
der Atmung liegt am Winterfrosch bei 42,5°, am Sommer- 
frosch bei 37,5°, fiir die aerobe Glykolyse beider Saisonformen 
aber um 42,5°. Von 17,5 bis 32,5° ist der scheinbare R.Q. (y) 
beim Sommerfrosch niedriger als beim Winterfrosch. Alle 
angefiihrten Werte der Atmung und aeroben Glykolyse sind 
Mittelwerte. Aus diesen ist das Verhältnis: aerobe Glykolyse/ 
Atmung berechnet, sein (relatives) Maximum liegt bei beiden 
Saisonformen bei 42,5° C. Damit ist in Bekräftigung des Be- 
fundes von RUMMEL u. Mitarb.?) nachgewiesen, daß hinsicht- 
lich der Lage dieses Maximums Froschleber und Säugergewebe 
(zumindest Darm) trotz mancher gemeinsamer Merkmale, wie 
z.B. der Höhe der u-Werte, differieren. 

Die Aktivierungsenergie (~), berechnet für 17,5 bis 37,5°, 
beträgt für die Leberatmung am Winterfrosch 7780 cal, am 
Sommerfrosch 11440 cal, mit gut signifikantem Unterschied. 
Die u-Werte der aeroben Glykolyse (des gleichen Temperatur- 
bereichs) sind 13115 cal (Winterfrosch) bzw. 14090 cal (Som- 
merfrosch) ohne signifikante Differenz und liegen damit höher 
als die von TınDAL?) angegebenen. 


I. Medizinische Klinik der Universität, Wien 


A. LocKER 
Eingegangen am 19. Mai 1958 


1) CHANG, T.H., u. Mitarb.: Amer. J. Physiol. 111, 681 (1935). — 
MorALESs, M.F.: J. Gen. Physiol. 26, 381 (1943). — Locker, A.: 
1958 (im Erscheinen). — *) Tinpat, J.S.: J. Exp. Biol. 33, 196 
(1956). — ?) RummEL, W., u. Mitarb.: Arch. exp. Path. Pharmakol. 
231, 246 (1957). — *) Kayser, CH., u. Mitarb.: C. R. Soc. Biol. 
[Paris] 149, 2250 (1955). — BÄNDER, A., u. M. KıEse: Arch. exp. 
Path. Pharmakol. 224, 312 (1955). — °) Locker, A.: Experientia 
[Basel] 14, H. 6 (1958). — °) Locker, A., u. Mitarb.: Z. exp. Med. 
117, 519 (1951). — ?) Locker, A., u. D. DoneFF: 1958 (im Er- 
scheinen). 


Feinstruktur von Makrophagen und mehrkernigen Riesenzellen 
im Fremdkörpergranulationsgewebe 


Seit der ersten Beschreibung einer Fremdkörperriesenzelle 
durch JOHANNES MÜLLER im Jahre 1838 gibt es eine sehr große 
Anzahl von Arbeiten über Riesenzellen. Neben der kausalen 
Genese bewegen sich die Fragen hierbei im wesentlichen um 
die Herkunft und die formale Genese, ohne daß bisher eine 
einheitliche Klärung erzielt werden konnte. Über Einzelheiten 
verweisen wir auf die zusammenfassenden Darstellungen von 
LınzBacH®). Daneben bestehen auch widersprechende Mei- 
nungen über die biologische Wertigkeit der Fremdkörper- 
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riesenzellen, wobei sich noch am meisten die Ansicht durch- 
gesetzt hat, daß es sich bei ihnen um geschädigte Zellelemente 
mit nur geringer vitaler Energie handelt. Demgegenüber stehen 
neue Untersuchungen von GEDIGK und BoNTkE?), die aus- 
geprägte enzymatische Leistungen der Fremdkörperriesen- 
zellen nachwiesen, die mit denen der einkernigen, phagozytie- 
renden Mesenchymzellen weitgehend kongruieren. Hieraus 
leiten die Untersucher die Entstehung der Riesenzellen wie 
die der mononukleären Makrophagen aus Histiocyten ab. 

Wir untersuchten nun Fremdkörpergranulationsgewebe, 
das 6 Wochen nach subkutaner Implantation von Talcum und 
Perlonfäden bei Albinoratten entnommen wurde. Fixierung 
und Einbettung zur Herstellung der Ultradünnschnitte er- 
folgten in üblicher Weise nach ®), 8) bzw. nach 5). 


Die den Fremdkörpern anliegenden und oftmals Fremd- 
körperbestandteile enthaltenden einkernigen Makrophagen 
zeigen ein hochdifferenziertes, osmiophil erscheinendes Cyto- 
plasma, in dem sich zahlreiche quer- und längsgetroffene, von 
einer Doppelmembran begrenzte Mitochondrien finden mit 
ebenfalls aus distinkten Doppelmembranen bestehenden 
Cristae mitochondrales. Die Osmiophilie des Cytoplasmas wird 
bewirkt durch die von ParLAape®) beschriebene besondere 
cytoplasmatische Komponente, die als Träger der RNS an- 
gesehen wird. Diese 100 bis 150 Ä messenden, intensiv elek- 
tronenoptisch dichten runden Granula zeigen sich einmal 
diffus verstreut, andererseits in kleinen Gruppen liegend oder 
in parallel angeordneten zweireihigen Ketten gelagert, die 
teils rosettenförmige Strukturen, teils schlangen- oder gir- 
landenartige Lagerung aufweisen. Die Palade-Körperchen 
lagern sich in regel- und unregelmäßigen Intervallen ebenfalls 
an die Membranen des hier aus zahlreicheren kleinen Blasen 
bestehenden endoplasmatischen Retikulums, und beide Ele- 
mente entsprechen in dieser Art dem von GARNIER!) als 
„Ergastoplasma‘ beschriebenen Strukturen. — Das Vorhan- 
densein von Paladekörperchen und Ergastoplasma sind Aus- 
druck hoher cytoplasmatischer Zelleistungen. 

Der Zellkern ist länglich, meist oval, oftmals gelappt und 
grenzt sich durch eine Doppelmembran gegen das Cytoplasma 
ab. Das Kernplasma ist wabig-retikulär, wobei das lockere 
Maschenwerk aus kleinen, elektronenoptisch dichten Granula 
zusammengesetzt wird, die sich auch der Kernmembran unter- 
schiedlich hoch in mehreren Reihen dicht angelagert finden. 


Die mehrkernigen Fremdkörperriesenzellen zeigen im 
wesentlichen gleichen cytoplasmatischen Aufbau. Gegenüber 
den mononukleären Phagocyten besteht der Unterschied in 
einem etwas weniger intensiv ausgebildeten Ergastoplasma; 
dazu ist das endoplasmatische Retikulum grobblasiger. Außer- 
dem ist festzustellen, daß mit zunehmender Kernzahl die 
kettenförmige Lagerung der RNS-haltigen Körperchen zu- 
rückgeht. 

Die Kernform der Riesenzellen ist vielgestaltiger; es finden 
sich zahlreiche Einkerbungen und starke Kernlappungen. 

Wir haben nun die beschriebenen Zellformen mit anderen 
Zellen des Granulationsgewebes verglichen und die größte 
morphologische Verwandtschaft mit fremdkörperfernen, iso- 
lierten Histiocyten gefunden. Letztere gleichen stark den 
Zellen des RES, wie PEASE’) und Weıss®) sie beschreiben und 
wie wir sie aus eigenen Untersuchungen kennen’). Sie zeigen 
einen großen, rundlich-ovalen, oftmals gekerbten Kern mit 
lockerer retikulärer Innenstruktur und randständigen Ver- 
dichtungen. Das Cytoplasma der Histiocyten ist relativ zum 
Kern reichlich, locker, maschig und beinhaltet mehrere wie 
oben beschriebene Mitochondrien, verstreute RNS-Körperchen, 
die in Verbindung mit einem spärlichen, grobblasigen endo- 
plasmatischen Retikulum an einigen Stellen geringe ergasto- 
plasmatische Strukturen bilden. 


An Hand unserer bisherigen Untersuchungen möchten wir 
zu den eingangs angeführten Fragen folgendermaßen Stellung 
nehmen: Unsere submikroskopischen morphologischen Be- 
funde zeigen eine hochdifferenzierte Innenstruktur der Fremd- 
körperriesenzellen, die in ihrer Anordnung für hohe Zell- 
aktivität spricht und im wesentlichen mit der von mono- 
nukleären Phagocyten übereinstimmt. Der nachgewiesene 
differenzierte Aufbau spricht demnach gegen die auf Grund 
lichtmikroskopischer Untersuchungen ausgesprochene An- 
nahme einer inerten Innenstruktur und geschädigten Zell- 
leistung der Fremdkörperriesenzellen. Diese weitgehende 
morphologische Verwandtschaft mit den einkernigen Makro- 
phagen steht im Einklang mit der kürzlich von GEDIGK und 
BonTKE?) nachgewiesenen hohen gleichartigen enzymatischen 
Aktivität beider Zellarten im Gegensatz zu ruhenden Mesen- 
chymzellen. 


Wir sind auf Grund unserer bisherigen Untersuchungen am 
Fremdkörpergranulationsgewebe und unserer submikroskopi- 
schen morphologischen Vergleiche mit GEDIGK und BonTKE?) 
sowie mit WURM!P) der Ansicht, daß Fremdkörperriesenzellen 
wie die Makrophagen aus den zur Phagozytose befähigten 
Histiozyten entstehen. 


Vergleichende elektronenmikroskopische Untersuchungen 
an Langhansschen Riesenzellen sind ebenfalls im Gange. Nach 
Abschluß der laufenden Untersuchungen werden wir anderen- 
orts ausführlicher darüber berichten. 


Pathologisches Institut der Universität, Jena (Direktor: 
Prof. Dr. med. F. BoLck), und Elektronenmikroskopisches Labo- 
ratorium der Charite, Berlin 

W. GuseEk und I. UERLINGS 

Eingegangen am 17. Mai 1958 

4) GARNIER: Zit. nach PALADE®). — *) GEDIGK, P., u. E. Bont- 
KE: Virchows Arch, 330, 538 (1957). — *) GuseK, W.: Unveröff. 
Untersuchungen. — *) LınzBAcH, A. J.: In Handbuch der allge- 
meinen Pathologie. Berlin-Göttingen-Heidelberg: Springer 1955. — 
5) Newman, S. B., E. Borysko u. M. SwERDLow: J. Res. Nat. 
Bur. Standards 43, 183 (1949). — *®) PALADE, G.E.: J. Biophys. 
Biochem. Cytol. 1, 59 (1955). — J. Exp. Med. 95, 285 (1952). — 
?) Pease, D.C.: Blood 11, 501 (1956). — ®) SJösTRAND, F.S.: Z, 
wiss. Mikrosk. 62, 65 (1954). — °) Weiss: J. Biophys. Biochem. 
Cytol. 3/4, 599 (1957). — ™) Wurm, E.: Zieglers Beitr. 116, 149 
(1956). 


Das Inselsystem bei männlichen Meerschweinchen 
verschiedenen Alters 


Das Zahlenverhältnis der ß- zu den «-Zellen in den Langer- 
hansschen Inseln [der Quotient ß/«, von Hess!) Funktions- 
index genannt] ändert sich, wie bekannt, mit der Entwicklung. 
In den Langerhansschen Inseln der neugeborenen Kinder und 
Tiere sind die B- und «-Zellen im Verhältnis 1:1 vorhanden. 
Während der Reifung nimmt die relative Zahl der ß-Zellen 
immer mehr zu, so daß bei erwachsenen Tieren und bei Men- 
schen in der Pubertät der Quotient B/a etwa den Wert 4 an- 
nimmt. Von diesem Zeitpunkte an sollte das Verhältnis ß/« 
unter normalen Umständen unverändert bleiben [Literatur 
bei ?)]. Indessen haben wir vor kurzem mitgeteilt), daß bei 
alten weiblichen Meerschweinchen die relative Zahl der 
ß-Zellen signifikant abnimmt, d.h., daß der Quotient f/x 
wieder kleiner als 4 wird. Um zu prüfen, ob es bei Männchen 
ebenso ist, haben wir den Quotienten f/x bei 18 männlichen 
Meerschweinchen, die nach dem Körpergewicht in drei Grup- 
pen geteilt worden waren, ermittelt. Vier ganz junge Tiere 
von 34 bis 148g stellten die erste Gruppe dar. Die zweite 
Gruppe bestand aus 8 erwachsenen Meerschweinchen von 
400 bis 440g, während 6 alte Meerschweinchen von 741 bis 
870g in die dritte Gruppe eingeteilt wurden. Das Zahlen- 
verhältnis B/x in den Langerhansschen Inseln wurde in der- 
selben Weise wie früher?) ermittelt. Die statistische Aus- 
wertung der Ergebnisse ist durch den Vergleich der durch- 
schnittlichen Werte der jungen (Gruppe 1) bzw. alten (Grup- 
pe 3) mit dem durchschnittlichen Wert der erwachsenen Tiere 
(Gruppe 2) unter Anwendung des ‚„‚t‘‘-Testes durchgeführt 
worden. Die Ergebnisse sind in der Tabelle 1 dargestellt. 


Tabelle 1. Das Zahlenverhältnis der B- zu den a-Zellen bei männlichen 
Meerschweinchen von verschiedenem Alter 


Gruppe Körpergewicht) Quotient | 
1. Junge... | 4 | 96,0447,2*)| 1,58 £0,10**)| 11,855 | <0,001 
2. Erwachsene | 8 | 418,3+12,0 | 4,07 +0,19 — — 
3. Alte... | 6 [819,5 456,0 |2,88+0,17 | 4,717 |<0,001 


*) Standardabweichung. 
**) Standardfehler des Durchschnitts. 


Der Quotient ß/« nimmt von der ersten Zeit des post- 
natalen Lebens (Gruppe 1) bis zur Zeit der Reife (Gruppe 2) 
signifikant zu. Von dieser Zeit an bleibt er aber nicht, wie 
allgemein angenommen wird, konstant, sondern sinkt mit dem 
Altern auch bei männlichen Meerschweinchen signifikant ab 
(Gruppe 3), woraus man auf eine abgeschwächte Inselfunktion 
im Alter schließen dürfte. Auf die Frage, ob es sich bei dieser 
Altersveränderung des Quotienten f/x auch um eine absolute 
Abnahme der Zahl der ß-Zellen handelt oder ob im Gegenteil 
die Zahl der «-Zellen absolut zunimmt, kann zur Zeit keine 
Antwort gegeben werden. Nach FERNER?) wäre dies übrigens 
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nicht von großer Bedeutung, da nach seiner Meinung die Art 
der Inselfunktion gerade durch die relative Zahl der Insel- 
zellen, d.h. durch den Quotienten f/x, gekennzeichnet ist. 


Physiologisches Institut, Medizinische Fakultät der Uni- 
versität, Zagreb 


NrxSa Poxrajac und ALLEGRETTI 
Eingegangen am 27. Mai 1958 


1) Hess, W.: Schweiz. Z. Path. Bakt. 9, 46 (1946). — *) FER- 
NER, H.: Das Inselsystem des Pankreas. Stuttgart: Georg Thieme 
1952. — 8) ALLEGRETTI, N., u. N, Pokrajac: Naturwiss. 43, 525 
(1956). 


Wachstum des Dünndarmes bei intermittierend hungernden Ratten 


In früheren Arbeiten aus unserem Laboratorium wurde 
festgestellt, daß es bei an intermittierendes Hungern adaptier- 
ten Ratten zu einer Reihe von Stoffwechselveränderungen 
kommt, die auf eine Steigerung der anabolischen Prozesse 
schließen lassent),?). Auffallende Veränderungen stellten wir 
ebenfalls am Verdauungsapparat fest. Außer einer starken 
Hypertrophie aller Schichten der Magenschleimhaut kommt es 
bei diesen Tieren zu einer Erhöhung der Glukoseresorption im 
Dünndarm sowie zu einer Steigerung der Aktivität der alka- 
lischen Phosphatase in der Dünndarmschleimhaut®),®). Es 
schien deshalb interessant festzustellen, ob die Adaptation 
auf intermittierendes Hungern auch in einer Größenänderung 
des Dünndarmes Ausdruck findet. 

Unsere Versuche haben wir an jungen weiblichen Wistar- 
Ratten ausgeführt. Die Tiere wogen zu Beginn der Versuche 
100 bis 120g und wurden mit einer standardisierten Diät 
gefüttert, die 52,8 kal-% Kohlenhydrate, 25,5 kal-% Eiweiß 
und 21,7 kal-% Fett enthielt. Die genaue Zusammensetzung 
der Diät wurde in einer früheren Arbeit angegeben?®). Die 
intermittierend hungernden Tiere wurden während der ersten 
14 Tage des Versuches jeden zweiten Tag gefüttert. Während 
der nächsten 14 Tage erhielten sie dreimal wöchentlich die 
Nahrung und schließlich im weiteren Verlauf des Versuches 
nur zweimal wöchentlich. Die gesamte Nahrungsmenge, die 
die Versuchstiere während dieser Versuchszeit aufnahmen, 
betrug etwa 60% der Nahrungsaufnahme der ad libitum ge- 
fütterten Kontrolltiere, was in einer Verlangsamung des 
Wachstums seinen Ausdruck fand. 

Die Versuchs- sowie auch die Kontrolltiere wurden nach 
6 bzw. 26 Wochen intermittierenden Hungerns getötet. Nach 
Dekapitierung und Entblutung wurde den Tieren der Dünn- 
darm entnommen und seine Länge gemessen. Danach wurde 
der Darm sorgsam gereinigt, mit physiologischer Kochsalz- 
lösung ausgespült, leicht mit Filtrierpapier abgetrocknet und 
gewogen. Aus dem oberen und unteren Teil des Dünndarmes 
wurden je 3 Muster von einem Gewicht gegen 100 mg zur 
Bestimmung der Trockensubstanz entnommen (zweistündige 
Trocknung bei 105° C). Aus dem durchschnittlichen Trocken- 
substanzanteil aller 6 Muster wurde dann das Trockengewicht 
des Dünndarmes berechnet. Der Stickstoffanteil in der Darm- 
trockensubstanz wurde durch Mikrokjeldahlisierung bestimmt. 

Die Ergebnisse sind in der Tabelle 1 zusammengefaßt. Die 
Gewichte der intermittierend hungernden Tiere sind im Ver- 
gleich zu den normal gefütterten Kontrolltieren um etwa 30% 
niedriger. Obwohl es bekannt ist, daß der Verdauungstrakt 
im Laufe chronischer kalorischer Unterernährung beträchtlich 
an Gewicht verliert®), konnten wir in unseren Versuchen 
feststellen, daß sich der Dünndarm nach sechswöchentlichem 
intermittierendem Hungern nach keinem der untersuchten 
Gesichtspunkte vom Dünndarm der Kontrolltiere signifikant 
unterscheidet. 

Nach 26 Wochen intermittierenden Hungerns konnten wir 
sogar einen statistisch bedeutsamen Zuwachs der Länge, noch 
mehr jedoch des Gewichtes des Dünndarmes feststellen. So- 
wohl das Frisch- als auch das Trockengewicht nahmen um etwa 
35% zu. Der prozentuale Stickstoffgehalt der Darmtrocken- 
substanz ist im Vergleich mit der Kontrollgruppe praktisch 
nicht verändert. Hieraus geht eindeutig hervor, daß es sich 
bei dieser an langdauerndes intermittierendes Hungern 
adaptierten Tiergruppe um eine Vermehrung der Eiweiß- 
substanz des Dünndarmes, d.h. um eine Wachstumszunahme 
dieses Organs handelt. 

Darmwachstum als Adaptationserscheinung infolge ver- 
änderter Ernährung wurde von BaBAk bei mit Pflanzenkost 
gefütterten Kaulquappen®) und von FISHER bei mit Laktose 
gefütterten Ratten beschrieben?). In unseren Versuchen 


scheint den Hauptimpuls für das Dünndarmwachstum die 
mächtige Hyperphagie, die wir bei den Versuchstieren in den 


Tabelle 1. Wachstum des Dünndarms bei intermittierend hungernden 
Ratten 


Diinndarm 
Zahl Körper- 
gruppe der | gewicht Länge Frisch- | Trocken-|N-Gehalt 
Tiere] (g) (cm) gewicht | gewicht | d. Tr. 4) 
(g) (mg) (%) 
Int. Hungern| 
6 Wochen .| 6 167 u 4,47 950 10,33 
+6,5**) +0,23 | +39,6 | +1,7 
Kontroll- 
gruppe . .| 6 | 232 _ 4,25 | 913 9,84 
+21,1 +0,30 +46,9 +0,18 
Int. Hungern 
6 Wochen .| 30 132 90,3 — 
+4,6*) | +1,8 
Kontroll- 
gruppe . 30 182 90,2 
+ 2,6 +5,3 
Int. Hungern 
26 Wochen | 11®) | 164 122,5 6,93 | 1174 12,84 
+9,6*) | +2,2*)| +0,72*)| +40,5*)] +0,36 
Kontroll- 
gruppe | 11>) | 235 105,0 5,12 887 12,64 
+10,6 | +3,7 +0,36 | +48,5 + 0,76 


Die Werte sind als Gruppendurchschnitt + Mittelfehler an- 
gegeben. — a) N-Gehalt der Trockensubstanz in %. — b) Länge 
des Dünndarms gemessen bei 8 Versuchstieren und 7 Kontroll- 
tieren. 


*) Die Differenz gegenüber den Werten der Kontrolltiere ist 
statistisch signifikant für P< 0,001, **) für P < 0,02. 


Perioden des freien Zutritts zur Nahrung beobachten?), dar- 
zustellen. Das Wachstum des Dünndarmes stellt demnach 
neben der bereits früher beobachteten Hypertrophie des 
Magens?) und der Erhöhung der Darmresorption‘*) eine weitere 
Adaptationserscheinung dar, die der besseren Ausnützung der 
intermittierend aufgenommenen Nahrung dient. Es ist hervor- 
zuheben, daß es sowohl zur Magenhypertrophie als auch zum 
Darmwachstum unter Bedingungen einer kalorischen Unter- 
ernährung kommt, während welcher die Tiere an Gewicht 
verlieren. Zur Verwirklichung dieser Vorgänge sind wahr- 
scheinlich besondere Regulationsmechanismen erforderlich, 
die die Versorgung gerade dieser exponierten Organe mit den 
zum Protoplasmaaufbau notwendigen Stoffen gewährleisten. 

Es ist zu erwarten, daß die beschriebenen Veränderungen 
auch im histomorphologischen und histochemischen Bild des 
Dünndarmes ihren Ausdruck finden. In dieser Richtung 
setzen wir unsere Versuche fort. 


Forschungsinstitut für menschliche Ernährung, Budejovicka 
800. Prag 14, Tschechoslowakei 


P. FABry und V. KujaLtovA 
Eingegangen am 20. Mai 1958 


1) FAsry, P.: Physiologia Bohemoslov. 4, 33 (1955). — *) HrÜ- 
za, Z., u. P. FABRy: a) Physiol. Bohemoslov. 4, 152 (1955). — 
b) Gerontologia 1, 297 (1957). — ?) HoLECkovA, E., u. P. FAsry: 
Cs. fysiol. 7, 358 (1958). — *) KujJarovä, V., u. P. FAsry: Cs. fysiol. 
7,151 (1958). — Physiol. Bohemoslov. 7, 142 (1958). — 5) Jackson, 
C.M.: Amer. J. Anat. 18, 75 (1915). — ®) BaBAk, E.: Biol. Zbl. 23, 
477 (1903). — Zbl. Physiol. 18, 662 (1905). —7) FisHEeR, J.E.: Amer. 
J. Physiol. 188, 550 (1957). 


Magermilch erhält keine Lebernekrosen verursachenden 
Eigenschaften beim technischen Trocknen 


Professor Fink u. Mitarb. haben eine Reihe von Mitteilun- 
gen publiziert!-3), in denen die Behauptung aufgestellt 
wird, daß Magermilch Lebernekrose verursachende Eigen- 
schaften beim technischen Trocknen erhalte. Diese Mittei- 
lungen erschienen einer Nachprüfung bedürftig, zumal die 
Mitteilungen von Professor FINK nur ungenügende experimen- 
telle Unterlagen enthielten. 

Die Überprüfung der Versuchsergebnisse von Professor 
Fink erfolgte unter Verwendung genau derselben Ernährungs- 
art, wie sie von Professor FINK verwendet wurde. Eine solche 
Diät ist für Ratten zu eiweißarm und muß daher zwangsläufig 
zu Leberveränderungen führen. Sie hat darüber hinaus noch 
als weiteren Mangel völliges Fehlen von Cellulose (oder einem 
anderen Ballaststoff), was sich immer in Wachstumsverzöge- 
rungen und Störungen der Futterverwertung auswirkt. 

Die Untersuchungen fanden an Gruppen von je 40 Ratten 
statt (je 20 Männchen und 20 Weibchen). Zur Untersuchung 


374 


Kurze Originalmitteilungen 


Die Natur- 
wissenschaften 


gelangten Milchpulver für den menschlichen Genuß von 
Firmen, deren Erzeugnisse im westdeutschen Bundesgebiet 
und in angrenzenden Ländern auf dem Markt sind und die 
entweder nach dem Zerstäubungs- oder nach dem Walzen- 
trocknungsverfahren hergestellt sind unter Anwendung von 
Zeiten und Temperaturen, wie sie in dem Buche von O. F. Hun- 
ZIKER ,,Condensed Milk and Milk Powder“ (Illinois: La Grange 
1949) angegeben sind. Die zur Kontrolle dienende Vollmiich 
bzw. Magermilch war jeweils auf 20% Trockenmasse schonend 
bei tiefer Temperatur im Vakuum eingeengt worden. 

Die gestorbenen Tiere und iiberlebenden Tiere wurden 
anatomisch untersucht. Hinsichtlich des I.eberbefundes 
wurden fünf Schweregrade aufgestellt. 


Gruppe I: Der Leberverband zeigt leichte, meist zentrolo- 
buläre Auflockerung. Das Cytoplasma der Leberzellen ist 
kompakt, färbt sich kräftig eosinrot und zeigt eine feinkörnige 
Innenstruktur. Die Kerne der Leberzellen sind gut konturiert 
und zeigen ein feines Chromatingerüst. 

Gruppe II: Der Leberzellverband ist zentrolobulär auf- 
gelockert. Das Cytoplasma ist von kleinblasig vakuoliger 
Beschaffenheit. An den Kernmembranen der Leberzellen 
sind geringe Schrumpfungserscheinungen festzustellen. 

Gruppe III: Das Aussehen des Leberparenchyms wird 
bestimmt durch eine hochgradige Verfettung, welche nahezu 
die ganze Leber erfaßt und intermediär stärker ausgeprägt 
ist. Das Cytoplasma enthält große Vakuolen oder ist sogar 
gänzlich durch letztere verdrängt. Die Schrumpfungserschei- 
nungen an den Membranen der Leberzellkerne sind mittel- 
gradig. Das Chromatingerüst der Kerne ist grob. 

Gruppe IV: Im Leberzellparenchym sind kleine, meist 
zentrolobulär gelegene nekrotische Herdchen sichtbar, während 
die Zellen der peripheren Bezirke noch gut erhalten sind. In 
den nekrotischen Bezirken findet man vereinzelt Karyolyse, 
Karypyknose, Kernwandhyperchromatose. In der Umgebung 
der nekrotischen Bezirke besteht teilweise infolge von Ver- 
fettung starke Vakuolenbildung. 

Gruppe V: Der überwiegende Teil des Lebergewebes ist 
nekrotisch. Die Zellgrenzen sind in den untergegangenen 
Partien schwach erkennbar. In den untergehenden Partien 
färbt sich das Cytoplasma nur noch schwach rosa-rot an. Die 
meisten Kerne sind karyolytisch oder karyopyknotisch ver- 
ändert. In den weniger veränderten Bezirken sind die Leber- 
kapillaren stark erweitert und die Zellkerne schon degenerativ 
verändert. 

Es entsprechen also Gruppe I einem noch praktisch nor- 
malen Befund, Gruppe II einer beginnenden Leberverfettung, 
Gruppe III einer starken Leberverfettung, Gruppe IV einer 
beginnenden Lebernekrose, Gruppe V einer starken Leber- 
nekrose. 

Auf Grund der Befunde lassen sich die untersuchten Milch- 
präparate zwanglos in drei Gruppen teilen, wobei ausschlag- 
gebend für das Versuchsergebnis die Höhe der Eiweißzufuhr ist. 

Bei den Gruppen mit dem ,,verdiinnten Milchpulver“ 
nahmen die Tiere praktisch nicht an Gewicht zu, eine große 
Zahl starb während der Versuchszeit, und bei praktisch allen 
waren Leberveränderungen im Sinne einer mehr oder minder 
starken Lebernekrose nachweisbar. Diese Veränderungen 
waren nur durch die Eiweißarmut der Diät bedingt. Wenn 
durch Zugabe von Casein der Eiweißgehalt auf rund 10% ge- 
steigert worden war, nahmen die Tiere an Gewicht zu, die 
Mortalität sank stark ab, und die Leberveränderungen wurden 
weniger schwer. 

Die vier Vollmilchgruppen lieferten praktisch dieselben 
Befunde. Letalität und Schwere der Leberveränderungen 
(mittelschwere bis schwere Leberverfettung, mitunter leichte 
Lebernekrosen) waren bei allen Gruppen praktisch gleich. Die 
unbehandelte Vollmilch lieferte dieselben Resultate wie die 
Vollmilchpulver. 

Bei den mit Magermilchpulvern gefütterten Tieren waren 
die Ergebnisse wesentlich günstiger. Dies ist in erster Linie 
auf die dadurch bedingte höhere Eiweißzufuhr zurückzuführen. 
Das Wachstum der Tiere war statistisch gesichert besser als 
das der Vollmilchgruppen, die Mortalität war zumeist geringer, 
und bei den meisten Tieren entsprach das histologische Bild 
der Leber der Norm. Daß die Kontrollgruppe mit Magermilch 
etwas günstigere Ergebnisse zeigt als die anderen Gruppen, 
dürfte auf den deutlich höheren Eiweißgehalt der Diät zurück- 
zuführen sein. Die Unterschiede sind jedoch nicht groß, 
bezüglich Wachstum ist überhaupt kein Unterschied festzu- 
stellen. 

Die während der Fütterungsperiode verstorbenen Tiere 
zeigten die schwersten Leberveränderungen. Unmittelbare 


Tabelle 1 
Prozent der Tiere 
'Trocken-| Yerände- laufe von 
gewicht 12 Wo- 
chen ge- 
Mittel**) storben 
Vollmilchpulver 
verdiinnt I nach Anreicherung R 
10,0 2,10 5 5 
verdünnt II nach Anreicherung 
10,4 2,75 15 20 
VollmilchpulverI ....... 7,9 2,89 | 25 27,5 
VollmilchpulverII....... 7,9 2,66 12,5 10 
Vollmilchpulver III ...... 8,1 2,19 0 0 
9,1 2,54 12,5 12,5 
Magermilchpulver I (Spriih). . . 9,4 1,11 2,5 2,5 
Magermilchpulver li (Walzen). . 9,7 1,18 0) 7.5 
Magermilchpulver III (Sprüh) . . 9,8 1,39 7,5 7,5 
Magermilchpulver IV (Sprüh) . . 9,8 1,15 0 7,5 
Magermilchpulver V (Sprüh) 10,0 1,60 10 20 
Magermilchpulver VI (Walzen) 10,2 2,28 12,5 12,5 
11,5 0,96 2,5 
Magermilchpulver V (Spriih) 12,6 | Leber 0 0 
normal 
Magermilchpulver VI (Walzen) 12,6 | Leber [0] (0) 
normal 


*) Hergestellt durch Verminderung des Proteingehaltes unter 
Konstanthaltung des Caloriengehaltes. 
**) Mittel entsprechend den obigen Gruppen. 


Todesursache war bei ihnen die Leberschädigung, auf die sich 
dann bei den meisten eine — auch anatomisch nachweisbare — 
Infektion aufpfropfte. Bei den iiberlebenden Tieren ergab sich 
keine Korrelation zwischen Wachstumsintensitat und Schwere 
der Leberveränderungen. 

Im Durchschnitt waren die Leberveränderungen bei den 
männlichen Tieren schwerer als bei den weiblichen. Auch die 
Mortalität war bei den männlichen Tieren größer als bei den 
weiblichen. Dasselbe trifft für die Wachstumsverzögerung zu. 

Die von uns erhobenen Befunde stehen keineswegs im 
Einklang mit den Angaben von Professor Fink. Verschiedene 
Anzeichen sprechen dafür, daß Professor FINK ungünstige 
Resultate mit Milchpulvern erhalten hat, die extrem harten 
Bedingungen unterworfen worden waren, Bedingungen, wie sie 
keineswegs der üblichen Herstellung der Milchpulver ent- 
sprechen. 

Auf keinen Fall hat aber Professor Fink bewiesen, daß 
im technischen Verfahren getrocknete Magermilch einen Leber- 
nekrosen erzeugenden Faktor enthält. Denn wenn dies der 
Fall wäre, müßte eine Erhöhung des Milchpulveranteils in der 
Diät zu einem Auftreten schwerer Symptome Anlaß geben. 
In Wirklichkeit ist aber das genaue Gegenteil der Fall. Schon 
bei Erhöhung des Eiweißanteils der Diät auf 12,6% sinkt die 
Mortalität der Tiere auf null ab, und Leberveränderungen 
treten nicht mehr auf. 

Auf alle Fälle zeigen die von uns durchgeführten Unter- 
suchungen, daß die Bezeichnung ‚‚nekrogen‘ für ein Nah- 
rungsmittel nur dann gerechtfertigt ist, wenn dieses einen 
toxischen Faktor enthält, der Leberschäden verursacht wie 
z.B. der Knollenblätterpilz. Bei allen anderen durch die 
Nahrung erzeugten Leberblätterpilz. Bei allen anderen durch 
die Nahrung erzeugten Leberschäden handelt es sich um 
Mangelzustände infolge einer unzulänglichen Diät, für die 
aber die einzelnen Bestandteile (z.B. das Eiweiß) nicht ver- 
antwortlich zu machen sind. Man kann in diesem Falle höch- 
stens von einer ‚„nekrogenen Diätform‘ sprechen, in keinem 
Falle aber Rückschlüsse auf die Eignung der Bestandteile der 
Diät als Nahrungsmittel ziehen. Dies gilt für das Magermilch- 
pulver genauso wie für Trockenhefe, Casein u. a. m. 


Physiologisch-Chemisches Institut der Universität, Mainz 
KonrAD und WOLFGANG PABST 


Institut für Veterinärpathologie der Humboldt-Universität, 
Berlin WOLFGANG GRIEM 


Eingegangen am 19. April 1958 


1) Fink, H., u. I. ScHLIE: Naturwiss. 42, 21, 446 (1955). — ?) Fink, 
H., I. SchLie u. A. RuGE: Naturwiss. 44, 283 (1957). — %) Fink, H., 
I. SchLie, E. HEROLD, G. BRENNER u. W. FINK: Naturwiss. 44, 
284 (1957). 
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Spielt das Problem alimentäre Lebernekrose 
beim technischen Trocknen der Milch eine Rolle oder nicht? 


Erwiderung auf die vorstehenden Ausführungen 
von K. Lane und Mitarbeitern 


1. Die Antwort auf diese Frage, die LANG u. Mitarb. ver- 
neinen, werden diejenigen ohne weiteres finden, die unsere 
neun bisherigen Veröffentlichungen seit 1954!*") aufmerksam 
gelesen haben. Man hätte erwarten müssen, daß LanG nicht 
nur die von ihm zitierten 4 Veröffentlichungen in den 
„Naturwissenschaften‘ berücksichtigt, sondern alle, besonders 
unsere VIII., 1957 erschienene Mitteilung!). In dieser haben 
wir längst vor LAnG bewiesen, daß nach der Erhöhung der 
Dosis an Magermilchpulvereiweiß keine Lebernekrosen bei 
wachsenden Albinoratten mehr auftreten, daß also kein Gift — 
den Ausdruck ,,nekrogener Faktor‘ haben wir nie gebraucht — 
beim Trocknen entsteht. Diese Möglichkeit hatten wir anfangs 
unter 5 Arbeitshypothesen übrigens nur diskutiert. Sie 
mußte natürlich damals diskutiert und von uns bearbeitet 
werden; inzwischen konnte sie von uns selbst — vor LANG — 
eliminiert werden. 


Weiterhin haben wir in der von Lang offenbar ganz über- 
sehenen VIII. Mitteilung den Befund veröffentlicht, daß es bei 
Herabsetzung der Eiweißzufuhr auf 6,6 bis 4% (Nährstoff- 
verhältnis 1:15 bis 1:25) ,,auch beider Verwendung von höchst- 
wertigen und ungeschädigten Nahrungsproteinen, z.B. sogar 
bei frischer Magermilch, zu schweren Ernährungsschäden und 
auch Lebernekrosen ...‘‘ kommt. 


Wir sehen in LanGs jetzt veröffentlichten Befunden, die 
er nun so spät gegen uns ins Feld führt, im wesentlichen eine 
Bestätigung unserer früheren Ergebnisse betreffend den Ein- 
fluß der Erhöhung bzw. der Erniedrigung der Eiweißzufuhr 
auf das Auftreten von alimentärer Lebernekrose!), 


2. Auf Grund dieser unserer Ergebnisse, die wir im Zuge 
unserer Bemühungen um die Aufklärung der Natur des 
Trocknungsschadens erhielten, schlugen wir unlängst ganz 
unabhängig von LANG in unserer IX. Mitteilung vor, statt der 
sprachlich zweifellos passenden Bezeichnung ‚‚nekrogen‘ den 
Ausdruck „bedingt nekrogen‘ zu gebrauchen !i), 


3. Was LANG immer noch ignoriert, ist das von uns ge- 
fundene Grundphänomen, nämlich der ernährungsphysiologi- 
sche Unterschied zwischen Magermilchpulver und frischer 
Magermilch, auf den es hier ankommt!®): 


Füttert man junge Albinoratten mit einer sonst suffizien- 
ten Diät, die — wie das bei der Bestimmung der biologischen 
Eiweißqualität seit Jahrzehnten gemacht wird — 10% Ei- 
weiß, in unserem Falle fast ausschließlich als Mager- 
milchpulver, enthält, so sterben oft bis zu 100% aller 
Tiere an alimentärer Lebernekrose am 30. bis 60. Versuchs- 
tag oft ganz plötzlich, nachdem sie bis dahin gut zugenom- 
men hatten. 


Füttert man Geschwistertiere mit einer ganz analog zu- 
sammengesetzten Diät, bei der jedoch die gleiche Menge Milch- 
trockensubstanz bzw. Milcheiweiß in Form von frischer Mager- 
milch geliefert wird, so überleben die Tiere vom gleichen Wurf 
den 120tägigen Versuch in bester Gesundheit und gutem 
Wachstum, ja man kann sie, was die Eiweißversorgung be- 
trifft!f), bei Verwendung von frischer Magermilch über meh- 
rere Generationen fortzüchten. 


Dieser von uns gefundene Effekt kann bisher nur durch 
Veränderung der Milch beim heute üblichen Trocknen erklärt 
werden. Das Überleben des 120 Tage-Versuchs und die Fort- 
züchtbarkeit über mehrere Generationen!) (aber nur bei der 
Frischmilchdiät) beweisen zugleich die Eignung unserer 
Futterzusammensetzung und entkräften ,,global‘‘ LANGs Kritik 
bezüglich angeblich zu niedrigen Eiweißgehaltes, angeblich 
viel zu hohen Salzgehaltes und der zu wenigen Ballaststoffe. 
Diese Kritik steht obendrein, besonders was den Salz- und 
Ballastgehalt betrifft, in Widerspruch zu Dutzenden von 
Literaturstellen, z.B. den Arbeiten von BEVERIDGE?), DAFT°), 
Dam und GRANADOS#), GorttscH®), GYÖRGY®), HIMSWORTH?), 
HOFFBAUER und WITTENBURG®), Lınpan und WoRrR®), 
NAFTALIN!®), OrLson und DinnınG!), RUEGRAMER, POLING 


und LocKHART!2), ScHwARz!3) und schließlich LANG selbst. 
Er schreibt in seiner „Biochemie der Ernährung‘ (S. 62)14): 
„In vielen Laboratorien wird daher die Bestimmung der biolo- 
gischen Wertigkeit der Proteine an Ratten bei einer Eiweiß- 
zufuhr von 10% (1,6% Protein-N) durchgeführt.‘ Und in der 
Monographie von J.B. ALLison [Physiol. Reviews 35, 672 
(1955)] steht „Ten per cent protein (approximately 1,6% 


nitrogen) in the diet is often selected as the amount to feed 
to rats...‘. — 

Dieser Unterschied ist inzwischen in 3 Forschungs- 
instituten, einem englischen, einem schwedischen und einem 
deutschen, an normalen Walzen- und Sprühpulvern im Grund- 
satz bestätigt worden"). Allerdings wurde dort die ‚‚not- 
wendige Nachprüfung‘ mit richtiger und rein sachlicher Ver- 
suchsanstellung durchgeführt. 


4. LANGs Versuchsansätze (Tabellen) müssen als untaug- 
lich zur Nachprüfung des obigen Grundphänomens, nämlich 
des Unterschieds zwischen trockener Magermilch und frischer 
Magermilch in ernährungsphysiologischer Hinsicht, bezeichnet 
werden. Kein einziger Versuchsansatz wurde wirklich ver- 
gleichbar, also mit derselben Dosis an Magermilchtrocken- 
substanz (entsprechend 10% Eiweiß), stammend das eine Mal 
aus Magermilchpulver, das andere Mal aus frischer Mager- 
milch, angestellt, geschweige denn mit Geschwistertieren! Da 
somit das Grundprinzip, das der Vergleichbarkeit der Ver- 
suchsansätze, nicht eingehalten wurde, sind solche Versuche 
nicht geeignet, die Entscheidung bezüglich der Grundfrage 
herbeizuführen. 


5. Unsere bisher in 10 Veröffentlichungen niedergelegten 
Ergebnisse sind, wie wir schon früher mitgeteilt haben, ge- 
gründet auf die Austestung von 60 handelsüblichen, unter 
heute üblichen Bedingungen hergestellten Magermilchpulvern 
aus fünf europäischen Trocknereien"). Im Verlauf von 8 Jah- 
ren sind insgesamt 49 Walzenpulver, 11 Sprühpulver und zum 
Vergleich 123 Proben frischer Milch untersucht worden. Die 
Pulver wurden aus naheliegenden Gründen meist durch be- 
freundete Institute aus dem Handel beschafft. Sie geben also 
ein wohl recht untrügliches Bild und eine sichere Beurtei- 
lungsgrundlage für dieses ganze Problem. Die ,,fiir die mensch- 
liche Ernahrung‘‘ bestimmten Pulver, darunter eines z.B. aus 
einer großen Schokoladefabrik, ein anderes für den Export 
bestimmtes Pulver, verhielten sich nicht anders. Übrigens 
gibt es unseres Wissens im Handel nur Sprüh- und Walzen- 
pulver und nicht „für die menschliche Ernährung‘ dekla- 
rierte Pulver. 


Lancs Untersuchungsobjekte wurden erst nach unseren 
als alarmierend empfundenen Veröffentlichungen offen- 
bar zur Widerlegung unserer Befunde hergestellt. Es liegt 
uns durchaus fern, zu behaupten, daß es sich etwa um ,,fri- 
sierte‘‘ Produkte gehandelt hat, wohl aber um idealisierte 
Pulver, nach HunzıkErs Bedingungen (welchen ?) besonders 
sorgfältig erzeugt. Es fragt sich nur, ob allgemein so sorg- 
fältig gearbeitet wird und solche Bedingungen eingehalten 
werden können. 


Daß und wie man Magermilchpulver, ‚‚nekrosefrei‘ in un- 
serem Test, selbst auf Walzentrockner erzeugen kann, haben 
wir erstmals vor 2 Jahren!?) bewiesen unter gleichzeitiger Auf- 
klärung der Ursachen, warum es bisher zur alimentären Leber- 
nekrose kam — und zwar in einem großen Betrieb, dessen 
Walzenpulver zuvor 100% Ausfälle im Tierversuch ergeben 
hatte. Also auch in dieser Hinsicht bringen LanGs Versuche 
nichts Neues. Es ist wohl anzunehmen, daß heute, wenn es 
darauf ankommt, schon besser getrocknet wird. 


6. Land teilt nichts darüber mit, ob bei seinen Pulvern die 
Keimgehalte ermittelt wurden und entsprechend niedrig lagen. 
Hier gibt es bekanntlich 3 Güteklassen. Das wenig scho- 
nende Trocknen wird nach unseren Erfahrungen meistens 
vorgenommen, um durch Anwendung erhöhter Temperaturen 
die Güteklasse I (nur bis zu 50000 Keime pro Gramm Pulver) 
zu erreichen, die gewisse Großabnehmer auf dem Weltmarkt 
verlangen. Bisher wurden auch zur Herstellung gewisser 
Schokoladesorten extra ,,hartgetrocknete‘‘ Sorten von Wal- 
zenpulvern verlangt. 


7. Was die seit 1944 literaturbekannten pathologischen 
Befunde bei alimentärer Lebernekrose betrifft, so werden bei 
uns bei der Erfassung der Lebernekrosefälle (Todesfälle) nur 
eindeutig positive Befunde gezählt, die etwa den Gruppen IV 
und V bei LanG entsprächenti). 


Trotz der neuen polemischen Arbeiten von LANG auf dem 
von uns seit mehreren Jahren systematisch bearbeiteten Gebiet 
fühlen wir uns verpflichtet, unsere Bemühungen zur Auf- 
findung besserer Milchtrocknungsmethoden fortzusetzen mit 
unseren Methoden"), die sich durchaus bewährt haben. Bei 
der umfangreichen Verwendung der Trockenmagermilch!°) in 
der Diätetik, z.B. in der Säuglingsernährung, halten wir dies 
für notwendig, nicht etwa wegen einer den Menschen unmittel- 
bar bedrohenden Lebernekrose, sondern wegen der von uns 
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Besprechungen 


Carafoli, E.: High-Speed Aerodynamics (Compressible Flow). Lon- 
don-New York-Paris: Pergamon Press 1956. — 710 S., 429 Fig. 
Preis £ 5.— net. 


Es handelt sich um eine Ubersetzung (offenbar vom Verf. 
selbst) des Buches ,,Aerodinamica Vitezelor Mari‘‘, Bukarest 
1956, aus dem Rumänischen. Das Buch stellt gewissermaßen 
die Fortsetzung der ,,Tragfliigeltheorie bei inkompressibler 
Strömung“, Berlin 1954, des Verf. dar und behandelt die 
Grundlagen der kompressiblen Strömungen mit besonderer 
Betonung der Anwendungen auf die Tragfliigeltheorie. Von 
dem sehr umfangreichen Werk (710 Seiten) beschäftigt sich 
etwa die Hälfte mit der linearisierten Theorie kleiner Stö- 
rungen. Die Singularitätenmethode wird zwar erläutert, im 
Vordergrund steht jedoch die weniger handliche funktionen- 
theoretische Methode der kegeligen Felder nach BuSEMANN. 
Da eine möglichst geschlossene, dem Verf. eigentümliche Dar- 
stellung angestrebt wurde, wird wenig oder gar nicht auf 
Formulierungen und Verfahren anderer Verf. eingegangen. 
Viele wichtige Arbeiten aus der neuen amerikanischen und 
englischen Literatur sind nicht erwähnt, dagegen findet man 
Hinweise auf russische und rumänische Arbeiten, die größten- 
teils nur sehr schwer zugänglich sein dürften. 


Da wichtige Gebiete nicht behandelt sind, so z.B. die 
transsonischen und hypersonischen Strömungen und die Strö- 
mung mit Reibung, ist es als Lehrbuch für Studenten oder den 
Praktiker nicht geeignet, zumal auch keinerlei Messungen zum 
Vergleich für die theoretischen Ergebnisse herangezogen 
werden. Für den Fachmann dürften einige vom Üblichen ab- 
weichende Ableitungen von Nutzen sein. Das Fehlen eines 
Sachregisters vermindert den Wert des Buches. 

K. GERSTEN (Braunschweig) 


Wolf, K.L.: Physik und Chemie der Grenzflächen. Bd. I: Die 
Phänomene im allgemeinen. Berlin-Göttingen-Heidelberg: 
Springer 1957. VI, 262 S. u. 105 Abb. Gr.-8°. Gzl. DM 36.—. 


Der vorliegende erste Band umfaßt eine Darstellung der 
allgemeinen Phänomene an Grenzflächen und deren Theorie, 
während der zweite Band den speziellen Themen vorbehalten 
bleiben soll. Im ersten Kapitel (des ersten Bandes) werden die 
Begriffe Grenzfläche, Oberflachenspannung, -arbeit und 
-energie definiert, und es wird ein erster Einblick in die zu 
betrachtenden Erscheinungen am Beispiel der Tropfbarkeit 
der Flüssigkeiten gegeben. Die weiteren Kapitel sind nach 
den folgenden Themen gegliedert: Die Oberfläche der Flüssig- 
keiten; die Oberfläche von festen Stoffen; die Grenzfläche von 
Flüssigkeiten und Festkörpern gegen Gase und Dämpfe; die 
Grenzfläche von Flüssigkeiten gegen Flüssigkeiten; die Grenz- 
fläche von Festkörpern gegen Flüssigkeiten; Hinweis auf die 
speziellen Phänomene. 


In den einzelnen Kapiteln wird vor allem ein Überblick 
über die jeweiligen Grenzflächenenergien bzw. -spannungen, 
deren Temperaturabhängigkeit und Beeinflußbarkeit durch 
Fremdfaktoren vermittelt. Neben der Beschreibung der 
Meßmethoden findet man umfangreiche Zahlenangaben 
(Tabellen, Kurven), die zum Tei! durch eigene Versuche kon- 
trolliert oder ergänzt worden sind. Mitbetrachtet werden auch 
Phänomene, die mit der Oberflachenspannung im Zusammen- 
hang stehen: Spreitung (Ausdehnung einmolekularer konden- 
sierter Filme auf Flüssigkeits- und Festkörperoberflächen), 
Schwimmen von Flüssigkeitstropfen und festen Körpern in 
Grenzflächen, Benetzung und Verdrängung, Abhängigkeit des 
Dampfdrucks (und der Löslichkeit) kleinster Tröpfchen und 
Kriställchen von deren Größe und die Gleichgewichtsform 
von Flüssigkeitstropfen und Kristallen. 


Die Oberflächen der Flüssigkeiten und die Grenzflächen 
Flüssigkeit gegen Festkörper sind am ausführlichsten be- 
handelt (99 bzw. 58 Seiten). Das ist durch die Zahl der Unter- 
suchungen und durch deren befriedigende Ergebnisse gerecht- 
fertigt. Der relativ geringe Umfang des Kapitels über Fest- 
körperoberflächen (35 Seiten) ist einmal dadurch bedingt, 
daß exakte Methoden zur Bestimmung der freien spezifischen 
Oberflächenenergie fehlen, und dadurch, daß auch die Ver- 
suche zur quantitativen Bestimmung der gesamten Ober- 
flächenenergie meistens nur den Charakter von Abschätzungen 
haben. Der Grund ist aber auch darin zu sehen, daß einige 
Themen nur gestreift werden oder fehlen, deren Behandlung 
man bei dem allgemein gehaltenen Titel des Buches erwartet 
hätte. So sind z.B. die molekulartheoretischen Betrachtun- 
gen — erstaunlicherweise gerade in diesem Kapitel — relativ 
kurz gefaßt. Das gilt auch für den Paragraphen über die 
Topographie der festen Oberflächen. Bei der Besprechung der 
Kristallgleichgewichtsformen vermißt man Hinweise auf die 
Kinetik der Vorgänge beim Kristallwachstum, ohne die die 
Bedeutung der Gleichgewichtsform als Grundlage zum Ver- 
ständnis der Kristallwachstumsformen (die nur Elemente der 
Gleichgewichtsform aufweisen) kaum verständlich gemacht 
werden kann. Durch diese Bemerkungen soll jedoch keines- 
wegs das Verdienst des Verfassers geschmälert werden, dem es 
in dankenswerter Weise gelungen ist, einen umfassenden 
Überblick über die Grenzflächenspannungen und die damit zu- 
sammenhängenden Größen zu geben. Die ansprechende druck- 
technische Ausführung und die übersichtlichen klaren Ab- 
bildungen tragen zum erfreulichen Gesamteindruck bei. 

I.N. Stranskı (Berlin-Charlottenburg) 


Iler, Ralph K.: The Colloid Chemistry of Silica and Silicates. Ithaca, 
N. Y.: Cornell Univ. Press 1955. XX, 336 S. u. 62 Abb. $ 5.50. 

Das Buch berichtet in 9 Kapiteln iiber eine Fiille von 
Arbeiten über Kieselsäure, lösliche Silikate, kolloide und 
amorphe Erscheinungsformen der Kieselsäure, über die Chemie 
ihrer Oberfläche und die Beziehungen der Kieselsäure zum 
lebenden Organismus. Der Autor hat selbst an der Be- 
arbeitung dieser Themen reichlichen Anteil. Eine Ausnahme 
bildet das Kapitel über kolloide Silikate, in dem besonders 
die Tonminerale behandelt werden. Hier orientiert man sich 
besser bei anderen Autoren wie R. E. GRIM oder JASMUND. 

Das Buch entstand aus einer Vorlesung, die der Autor an 
der Cornell-University hielt. Es hat auch den Charakter einer 
Vorlesung behalten. Für die Drucklegung hätte man eine 
strengere und kritischere Durcharbeitung des Inhalts ge- 
wünscht. Doch gewinnt der Leser viele Anregungen, ins- 
besondere auf technologischem Gebiet, und findet sehr viele 
Literaturangaben, auch aus der europäischen Literatur, wenn 
auch die Auswahl nicht stets das Beste bietet. 

Der Struktur der gelösten Kieselsäure und der nieder- 
molekularen Silikatanionen wird die interessante Idee von 
WEYL zugrunde gelegt, daß Silicium gegen Hydroxylionen 
die Koordinationszahl 6 hat, wie gegen Fluorionen. Der 
Referent ist allerdings im Gegensatz zum Autor der Meinung, 
daß noch keine gesicherten Beweise dafür bekannt sind, daß 
die sonst gegen Sauerstoff überall bestätigte tetraedrische 
Konfiguration verlassen werden kann. Bei der Berechnung des 
Platzbedarfs der Hydroxylgruppen auf der Oberfläche 
amorpher Kieselsäure auf S. 242 ist mit der theoretischen 
Ableitung und der praktischen Erfahrung der Wert von rund 
20 Ä? pro Hydroxylgruppe besser im Einklang als der halb 
so große Wert, den der Autor angibt. 

Trotz mancher Mängel kann das Buch dem kritischen 
Leser empfohlen werden, zumal es kein ähnlich inhaltsreiches 
Werk über dieses Thema gibt. ULricH Hormann (Darmstadt) 


Herausgeber und verantwortlicher Redakteur: Professor Dr. Ernst Lamla, Göttingen. — Verantwortlich für den Anzeigenteil: Günter Holtz, Berlin W 35, 
Reichpietschufer 20. — Springer-Verlag, Berlin-Göttingen-Heidelberg. — Druck der Universitätsdruckerei H. Stürtz AG., Würzburg. — Printed in Germany 
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Erinnerungen eines Biologen 


Von Karl von Frisch. Mit 1 Bildnis, 39 Abb., davon 1 farbig und 1 Tafel. VII, 172 Seiten Gr.-8°, 1957. 


Ganzleinen DM 26.— 


Inhaltsübersicht: Woher des Weges. Schulzeit. Auf der Universität. Als Assistent am Münchner Zoologischen 
Institut. Habilitation und weitere Assistentenjahre in München. Zwischenspiel im Rudolfinerhaus (1914—1918). Zur 
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Lichtelektrische 


Photozellen - Selenphotoel - CdS-Kristalizellen 
Germaniumzellen - Silizium- Photoelemente 
Beleuchtung 0,001 —100000 Lux 
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Universal-Kolorimeter 
Medico-Kolorimeter 
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Bechergias-Kolorimeter 
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Spektral-Kolorimeter 
200—20000 nm 
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Farbanalysator 
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Transparenz- und Schwärz 
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pH-Acidometer - Taschen-pH-Meter 
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Fortschritte 


der 
Botanik 


Begriinaet von Fritz von Wettstein 


Unter Zusammenarbeit mit mehreren Fachgenossen 
und mit der Deutschen Botanischen Gesellschaft 
herausgegeben von 
Erwin Bünning, Tübingen, 
und Ernst Gäumann, Zürich. 
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Bericht über das Jahr 1956 


Mit 21 Abbildungen. 
IV, 430 Seiten. Gr.-8°. 1957. 
DM 68.—; Ganzleinen DM 71.80 


Springer-Verlag /Berlin-Göttingen-Heidelberg 


4 Anzeigen Die Natur- u 
| 


> 


